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【序論】  
米国食品医薬品局  (Food and Drug Administration: FDA) で，1981 年から
2010 年に承認された抗がん剤のうち，天然物由来の化合物とそれらの誘導体
が約 40%を占め，2010 年に承認された 7 種の抗がん剤のうち 5 種が天然物
由来の化合物である .1) たとえば irinotecan hydrochloride は，ヌマミズキ科  
(Nyssaceae) カンレンボク Camptotheca acuminata 由来のキノリン型アルカロ
イドの camptothecin をもとに開発された抗がん剤で，1990 年代に承認されて
から現在に至るまで，非小細胞性肺がん，子宮頚がん，乳がんなどに対する
化学療法の重要な治療薬の一つとなっている .1) 最近では，クロイソカイメ
ンから単離された halichondrin B の誘導体 eribulin（微小管ダイナミクス阻害
薬）が乳がん治療薬として承認された  (Fig. 1-1).2) Eribulin の開発は，日本
の天然有機化合物の構造研究と米国国立癌研究所  (National Cancer Institute: 
NCI) 天然資源支部における抗腫瘍活性物質のスクリーニング研究の共同の
成果といえる .3) このように新規抗がん剤のシード化合物の探索において，
今後も天然物資源の果たす役割は大きいものと考えられる．   
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 1-1.  Structure of eribulin 
 
 
申請者の所属する教室においても，新規抗がん剤のシード化合物の探索を
目的として，高等植物に含有される二次代謝物質の詳細な成分研究を行って
きた．当教室の成果の一つとして，ユリ科  (Lilicaceae) Ornithogalum 
saundersiae より単離したコレスタン型ステロイド配糖体  (OSW-1) が挙げら
れる．OSW-1 は耐性腫瘍細胞を含む各種腫瘍細胞に対して，腫瘍選択的かつ
強力な細胞毒性を有しており ,4) 最近 OSW-1 の標的分子がオキシステロー
ル結合タンパクであることが示唆されたことから新たな医薬品シード化合
物として期待されている  (Fig. 1-2).  5-7) O. saundersiae は伝承的背景のない
園芸植物であるが，園芸植物は一般に栽培法が確立されているため，安定的
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に原植物を入手することが可能であり，活性物質が見つかった後の原料供給
に不自由することは少ない．O. saundersiaeからの OSW-1の発見は「Gardening 
for new drugs」と評価され，園芸植物も新たな医薬品資源として注目されて
いる .8)  
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 1-2.  OSW-1 from O. saundersiae 
 
 
 
 また，南アメリカ原産のマメ科  (Leguminosae) の薬用植物 Ateleia 
glazioviana より見出した glaziovianin A は，全体の微小管ネットワーク構造
には変化を与えずに微小管ダイナミクスを阻害し，細胞周期を M 期で止め
る新規イソフラボン誘導体である .9) 最近全合成とともに，天然物よりも約
3 倍活性の強い誘導体の合成に成功し，新規抗がん剤のシード化合物として
期待されている  (Fig. 1-3).10) このような伝承的背景を持つ植物に着目し，
抗腫瘍活性物質の探索を行うことは，必ずしも民間伝承薬の薬効成分を明ら
かにするものではないが，経験的に腫瘍細胞毒性物質として有望な化合物が
見つかる可能性が高いと言える．  
 
 
 
 
 
Fig. 1-3.  Glaziovianin A from A. glazioviana 
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以上のような背景から，申請者は新規抗がん剤のシーズ候補のさらなる探
索研究に着手した．研究材料としては，古くから経験的に民間薬や伝承薬な
どとして用いられてきた薬用植物および園芸植物のなかから，抽出エキスに
細胞毒性が認められた 4 種の植物，ビャクダン科  (Santalaceae)  Santalum 
album（心材），メギ科  (Berberidaceae) Caulophyllum thalictroides（地下部），
ユリ科 Fritillaria meleagris（鱗茎），ユリ科 Bessera elegans（鱗茎），を選定
し，腫瘍細胞毒性成分の探索を行った．  
それぞれの MeOH 抽出エキスについて，HL-60 細胞に対して細胞毒性を示
した画分の成分探索を行い，単離された化合物の構造を明らかにするととも
に，それらと一部誘導体の HL-60 ヒト急性前骨髄性白血病細胞や A549 ヒト
肺腺がん細胞などの腫瘍細胞，および TIG-3 ヒト胎児肺由来線維芽細胞（正
常細胞）に対する細胞毒性を評価した．腫瘍細胞選択性が認められた化合物
については，死細胞の形態観察，caspase-3 活性の測定，細胞周期解析を行い，
がん細胞に対するアポトーシス誘導活性を評価した．さらに，腫瘍細胞選択
的にアポトーシス誘導活性を示した化合物と天然物由来のペルオキシソー
ム増殖剤応答性受容体  (peroxisome proliferator-activated receptor: PPAR)-リ
ガンドであるマグノロールとの併用効果を検討した．  
以下本論において，第 1 章ではビャクダン科 Santalum album の化学成分に
ついて，第 2 章ではメギ科 Caulophyllum thalictroides の化学成分について，
第 3 章ではユリ科 Fritillaria meleagris の化学成分について，第 4 章ではユリ
科 Bessera elegans の化学成分について，第 5 章では 4 種の植物より単離され
た化合物および一部誘導体の腫瘍細胞毒性について述べる . 
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【第１章】ビャクダン科 Santalum album 心材の化学成分  
 
1-1 Santalum album について  
 
ビャクダン Santalum album は，インドやインドネシアを原産とするビャク
ダン科  (Santalaceae) の熱帯性常緑樹である．その心材は特有の芳香があり，
精油サンダルウッドの原料として用いられている .11) 先に当教室では芳香
精油 41 種の腫瘍細胞毒性スクリーニングを行い，サンダルウッドが HL-60
ヒト白血病細胞に対して細胞毒性を示すことを見出している（50％増殖抑制
濃度  (IC50): 2.1 g/mL）．S. album の主成分は  -サンタロール，-サンタロ
ールとされており，-サンタロールについては様々な生物活性が研究されて
いるが，本植物の系統的な成分探索とその活性評価の研究例は少ない .12,13)  
そこで今回，S. album 心材の MeOH 抽出エキスについて，HL-60 細胞に対
する細胞毒性を指標に詳細な成分検索を行った．  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
5 
 
1-2 抽出，単離  
 
S. album の心材  (乾燥重量 1.0 kg) を MeOH で抽出し，抽出液を減圧下濃
縮した．得られた MeOH 抽出エキス  (91 g; IC50 2.1 g/mL) を多孔質ポリス
チレン樹脂  (Diaion HP-20) column chromatography (以下 CC) に付し，30% 
MeOH，50% MeOH，MeOH，EtOH，EtOAc と順次極性を下げながら溶出さ
せ 5 個の粗画分に分画した．これらの画分の細胞毒性試験を行ったところ，
MeOH 溶出画分が最も高い活性を示した  (IC50 2.2 g/mL)．そこで MeOH 溶
出画分の詳細な成分検索を行った．  
 
 MeOH 溶出画分  (40 g) を silica gel (以下 Si) CC [hexane-EtOAc (7:1; 5:1; 
2:1; 1:1); MeOH (80 mm i.d. × 400 mm)] により，12 個の画分  (Frs. A-L) に
分画した．  
Fr. B を Si CC [hexane-EtOAc, 50:1; 15:1; 5:1; MeOH (60 mm i.d.×200 mm)] 
により分離，精製し，5 (135 mg)，16 (40.1 mg) を単離した．  
Fr. D を octadecylsilanized (以下 ODS) CC [MeCN-H2O, 1:1; 3:1; 5:1; MeOH 
(45 mm i.d.×300 mm)] により，さらに 10 個の画分  (Frs. D-1－D-10) に分画
した．Fr. D-3 を ODS CC [MeCN-H2O, 1:1; MeOH (40 mm i.d.×150 mm)]，分
取 ODS HPLC [MeCN-H2O, 2:1 (10 mm i.d.×250 mm)] ， 分 取 Si TLC 
[hexane-EtOAc, 1:1 (200 mm×200 mm)] により分離，精製し，12 (5.4 mg) を
単離した．Fr. D-4 を ODS CC [MeCN-H2O, 3:1; MeOH (40 mm i.d.×150 mm)]，
分取 ODS HPLC [MeCN-H2O, 2:1 (10 mm i.d.×250 mm)]，分取 ODS TLC 
[MeCN-H2O, 3:1 (200 mm×200 mm)] により分離，精製し，10 (19.4 mg) を単
離した．  
 Fr. E を ODS CC [MeCN-H2O, 1:1; 2:1; MeOH (40 mm i.d.×150 mm)]，分取
Si TLC [CHCl3-MeOH, 15:1 (200 mm×200 mm)]，分取 ODS TLC [CH3CN-H2O, 
1:1; 5:1 (200 mm×200 mm)] により分離，精製し，1 (8.2 mg)，9 (9.4 mg)，15 
(3.4 mg) を単離した．  
Fr. F を Si CC [hexane-EtOAc, 3:1; 2:1; MeOH (50 mm i.d.×300 mm)]，ODS 
CC [MeOH-H2O, 3:1; MeOH (60 mm i.d.×300 mm)]，ODS CC [MeCN-H2O，2:3; 
1:2; MeOH (60 mm i.d.×300 mm)] により分離，精製し，4 (3.0 mg)，7 (40.1 mg)，
11 (18.6 mg)，18 (6.5 mg)，19 (7.0 mg) を単離した . 
Fr. G を Si CC [hexane-EtOAc, 1:2; MeOH (50 mm i.d.×300 mm)]，ODS CC 
[MeCN-H2O, 2:1; MeOH (60 mm i.d.×300 mm)] により分離，精製し，6 (39.2 
mg)，13 (13.0 mg)，17 (27.0 mg) を単離した．  
Fr. I を ODS CC [MeCN-H2O, 1:2; 1:1; MeOH (60 mm i.d.×300 mm)] により
分離，精製し，2 (38.1 mg)，3 (37.1 mg)，20 (12.8 mg)，21 (7.7 mg) を単離
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した．  
Fr. K を ODS CC [MeCN-H2O, 1:2; 1:1; MeOH (40 mm i.d.×300 mm)]，ODS 
CC [MeOH-H2O, 2:1; MeOH (40 mm i.d.×300 mm)] により分離，精製し，8 (4.2 
mg)，14 (4.9 mg)，20 (13.0 mg)，21 (7.7 mg)，22 (12.8 mg)，24 (5.0 mg) を
単離した．  
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 1-1  Extraction and isolation procedures 
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1-3 -Santalane 型セスキテルペンの構造  
 
[化合物 1 の構造決定 ] 
化合物 1 は無色の油状物質として得られ，CHCl3 溶液中，比旋光度は  +9.7
を 示 し た ． High resolution-electrospray ionization-time of flight-mass 
spec t roscop y (以下 HR-ESI-TOF-MS )  (m/z  235 .1698  [M  +  H] + ,  ca l cd .  fo r  
C15H23O2: 235.1698) および
13
C-NMR スペクトルにより，その分子式を
C15H22O2 と決定した． IR スペクトルは，水酸基に基づく吸収  (3420 cm
-1
)，
カルボニル基に基づく吸収  (1687 cm -1) を示した．  
化合物 1 の 1H-NMR スペクトルでは，3 個の 3 級メチル基プロトン  [H 1.80 
(d, J = 1.3 Hz, Me-12), 1.03, 1.00 (each s)]，1 個のメチンプロトン  [H 1.65 (br 
s, H-4)]，1 組の三置換二重結合  [H 6.40 (dd, J = 8.3, 1.3 Hz, H-10)]，1 個のア
ルデヒド基プロトン  [H 9.43 (s, H-13)] に由来するシグナルが観測された．
また 13C-NMR スペクトルにおいては，3 個のメチル基炭素  [C 19.3, 10.5, 9.6]，
2 個の 4 級炭素  [C 45.1, 28.2]，1 個のメチン炭素  [C 38.6]，1 組の二重結合
に基づく炭素  [C 155.0, 137.4]，1 個のアルデヒド基炭素  [C 195.3] に由来
するシグナルが観測された．  
化合物 1 の 1H- および 13C-NMR スペクトルは  (E)--santalal とよく類似し
ていたが ,14) 側鎖部に由来するシグナルに相違が認められ，1 ではオキシメ
チン基に帰属されるシグナル  [H 4.78 (ddd, J = 11.2, 8.3, 3.0 Hz); C 66.9] が
観測された．さらに 1 の分子式を  (E)--santalal と比較すると，酸素原子が
1 個分だけ多いことから，1 は  (E)--santalal の側鎖部のメチレン基の 1 つが
水酸化された  -santalane 型セスキテルペンと推定された．化合物 1 の 1H-1H 
shift correlation spectroscopy (以下 1H-1H COSY) スペクトルにおいて，オキシ
メチンプロトンと H2-8 位メチレンプロトン  [H 1.60 (dd, J = 11.2, 9.6), 1.49 
(br d, J = 9.6)] および H-10 位オレフィンプロトン  [H 6.40 (dd, J = 8.3, 1.3 
Hz)] 間にスピン結合が観測されたこと，また 1H-detected heteronuclear 
multiple-bond connectivities (以下  HMBC) スペクトルにおいて，オキシメチ
ンプロトンから C-7 位  (C 45.1)，C-8 位  (C 40.6)，C-10 位  (C 155.0)，C-11  
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 1-2  Important 
1
H-
1
H COSY and HMBC correlations of 1 
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位  (C 137.4) 炭素へ，それぞれ遠隔相関が認められたことから，側鎖部の水
酸基の位置を C-9 位と決定した  (Fig. 1-2)．以上より 1 の平面構造を，
9-hydroxy--santalal と決定した．   
C-10 (11) 位間の二重結合は， phase-sensitive nuclear Overhauser effect 
correlation spectroscopy (以下 PHNOESY) スペクトルにおいて，H-9 位プロト
ンと Me-12 位プロトン  (H 1.80) 間，H-10 位プロトンと H-13 位プロトン  (H 
9.43) 間にそれぞれ NOE 相関が観測されたことから，10E であることを確認
した．  
化合物 1 の C-9 位水酸基の絶対配置は，新 Mosher 法により決定した．化
合 物 1 を 4 - ( d i m e t h y l a m i n o ) p y r i d i n e  ( D M A P )  と 1-[3-(dimethyl-
amino)propyl]-3-ethylcarbodiimide hydrochloride (EDC-HCl) の存在下，(S)- お
よび  (R)--methoxy-(trifluoromethyl)phenyl acetic acids (MTPA) と反応させ，
(S)-MTPA エステル  (1a) と  (R)-MTPA エステル  (1b) に誘導した．それぞれ
の 1H-NMR スペクトルを測定し，(S－R) 値を算出したところ，1a の H-8
位と Me-14 位のプロトンシグナルは 1b の対応するシグナルよりも低磁場に
シフトして観測され  (> 0)，一方，H-10 位と Me-12 位のプロトンシグナ
ルは 1b の対応するシグナルよりも高磁場にシフトして観測された  (< 0)．
したがって，C-9 位水酸基の絶対配置を R と決定した  (Scheme 1-1)．  
 
 
Scheme 1-1  Determination of the absolute configuration of the C-9 hydroxy 
group by application of the advanced Mosher's method  
 
 以上のことから 1 の構造を， (9R,10E)-9-hydroxy--santalal と決定した．  
 
 
1 
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[化合物 2 の構造決定 ] 
化合物 2 (C15H26O3) の
1
H- および 13C-NMR スペクトルは 7 とよく類似し
ていたが ,15) 2 では側鎖の二重結合に由来するシグナルが消失しており，代
わりにオキシメチンに帰属されるシグナル  [H 3.55 (1H, dd, J = 10.0, 2.3 
Hz); C 77.0] が観測された．さらに 2 の分子式を 7 と比較すると，2 のほう
が H2O 分だけ大きいことから，2 は 7 の二重結合に 1 分子の水が付加した  
-santalane 型セスキテルペンと推定された．  
このことは，2 の 1H-1H COSY スペクトルと HMBC スペクトルにおいて
Fig. 1-3 に示す相関が認められたことからよく支持された．以上のデータか
ら 2 の平面構造を，10,11-dihydroxy--santalol と決定した．  
 
Fig. 1-3  Important 
1
H-
1
H COSY and HMBC correlations of 2 
 
 
化合物 2 の側鎖部の立体構造は，新 Mosher 法と PHNOESY スペクトルに
より明らかにした．化合物 2 を DMAP 存在下 triphenylmethylchloride (Tr-Cl) 
を反応させ，12-O-trityl ether を得た．次に 12-O-trityl ether と  (R)- および  
(S)-MTPACl を反応させ， (S)-MTPA エステル  (2a) および  (R)-MTPA エステ
ル  (2b) に誘導した．それぞれの 1H-NMR スペクトルを測定し，(S－R) 
値を算出した結果，10 位の水酸基の絶対配置は R であることが明らかとな
った．  
一方，2 を p-toluenesulfonic acid (以下 TsOH) 存在下，2,2-dimethoxypropane
と反応させ 10,12-isopropylidene 誘導体  (2c) へ誘導した．化合物 2c の
PHNOESY スペクトルにおいて，H-10 位プロトンと Me-2’位プロトン  (H 
1.46) 間，Me-13 位プロトン  (H 1.06) と Me-3’位プロトン  (H 1.37) 間にそ
れぞれ NOE 相関が観測されたことから，11 位の絶対配置を R と決定した  
(Scheme 1-2)．  
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Scheme 1-2  Determination of the absolute configurations of C-10 and C-11 by 
application of the advanced Mosher's method and NOE correlations 
 
以上のことから 2 の構造を，(10R,11S)-10,11-dihydroxy--santalol と決定し
た . 
 
2 
 
 
 
[化合物 3 の構造決定 ]  
化合物 3 (C15H24O3) の
1
H- および 13C-NMR スペクトルは 7 とよく類似し
ていたが ,15) 側鎖部に由来するシグナルに相違が認められた．すなわち，3
では C-13 位のメチル基に由来するシグナルが消失しており，代わりにヒド
ロキシメチレン基に帰属されるシグナル  [H 3.69, 3.57 (each 1H, d, J = 11.3 
Hz, H2-13); C 67.5 (C-13)] が観測された．さらに 3 の分子式を 7 と比較する
と，酸素原子が 1 個分だけ多いことが確認されたことから，3 は 7 の C-13
位メチル基が水酸化された  -santalane 型セスキテルペンと推定された．こ
のことは 3 の HMBC スペクトルにおいて，Fig. 1-4 に示す遠隔相関が観測さ
れたことからよく支持された．  
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Fig. 1-4  Important HMBC correlations of 3 
 
C-9 (10) 位間の二重結合の立体配置は， 1H-NMR スペクトルにおける H-9
位プロトンと H-10 位プロトンの J 値  (3JH-9,H-10 = 15.6 Hz) から 9E であるこ
とを確認した．  
以上のことから 3 の構造を， (9E)-11,13-dihydroxy--santalol と決定した．  
 
 
3 
 
 
 
 
[化合物 4 の構造決定 ] 
化合物 4 (C15H22O3) の
1
H- および 13C-NMR スペクトルは 5 とよく類似し
ていたが ,16) 側鎖部に由来するシグナルに相違が認められた．すなわち，4
では C-13 位のメチル基に由来するシグナルが消失しており，代わりにカル
ボキシル基に帰属されるシグナル  [ 171.7 (C-13)] が観測された．さらに，
4 が 0.05% ブロモフェノール試薬に黄色の陽性反応したことから，4 は 5 の
C-13 位メチル基がカルボキシル基に酸化された  -santalane 型セスキテルペ
ンと推定された．このことは 4 の HMBC スペクトルにおいて，Fig. 1-5 に示
す遠隔相関が観測されたことからよく支持された．  
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Fig. 1-5  Important HMBC correlations of  4 
 
C-10 (11) 位間の二重結合の立体配置は，H2-9 位プロトン  (H 2.24) と
H2-12 位プロトン  (H 4.36) 間に NOE 相関が観測されたことから，10E であ
ることを確認した．  
以上のことから 4 の構造を， (10E)-12-hydroxy--santalic acid と決定した． 
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[化合物 5－7 の構造決定 ] 
化合物 5 (C15H24O)，6 (C15H24O2)，7 (C15H24O2) は無色の油状物質として
得られ，物性値， 1H- および 13C-NMR スペクトルデータを文献値と比較す
る こ と に よ り ， そ れ ぞ れ  (Z)--santalol (5),16)  -santaldiol (6),17) 
(9E)-11-hydroxy- -santalol (7),15) と同定した．  
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1-4 -Santalane 型セスキテルペンの構造  
 
[化合物 8 の構造決定 ] 
化合物 8 は無色の油状物質として得られ，CHCl3 溶液中，比旋光度は  –7.6
を示した．HR-ESI-TOF-MS (m/z 275.1634 [MNa－H2O]
+
, calcd. for C15H24NaO3: 
275.1623) および 13C-NMR スペクトルにより，その分子式を C15H26O4 と決定
した． IR スペクトルは，水酸基に基づく吸収  (3450 cm -1) を示した．  
化合物 8の 1H-NMRスペクトルでは，2個の 3級メチル基プロトン  [H 1.14, 
0.99 (each s)]，2 個のメチンプロトン  [H 2.07 (d, J = 3.8 Hz, H-1), 1.91 (d, J = 
2.9 Hz, H-4)]，3 組のメチレンプロトン  [H 1.88 (ddd, J = 10.0, 1.8, 1.8 Hz, 
H-7a), 1.01 (ddd, J = 10.0, 1.5, 1.5 Hz, H-7b); 1.41 (m, H-6), 1.22 (m, H-6); 
1.33, 1.28 (m, H2-5)] に由来するシグナルが観測された．また
13
C-NMR スペ
クトルにおいては，2 個のメチル基炭素  [C 20.3, 16.9]，2 個の 4 級炭素  [C 
90.0, 49.9]，3 個のメチレン炭素  [C 33.7, 22.7, 22.5] に由来するシグナルが
観測された . 
化合物 8の 1H- および 13C-NMRスペクトルは 19とよく類似していたが ,18) 
側鎖部に由来するシグナルに相違が認められた．すなわち，8 では C-13 位
メチル基に由来するシグナルが消失しており，代わりにオキシメチン基  [H 
4.47 (ddd, J = 11.6, 7.5, 5.2 Hz);C 69.7] およびオキシメチレン基  [H 4.34 (d, 
J = 12.6 Hz), 4.20 (d, J = 12.6 Hz);C 59.9] に帰属されるシグナルが観測され
た．さらに 8 の分子式を 19 と比較すると，酸素原子が 2 個分多いことが確
認されたことから，8 は 19 の側鎖部の 1 個のメチレン基と C-13 位が水酸化
された  -santalane 型セスキテルペンと推定された．化合物 8 の 1H-1H COSY
スペクトルと HMBC スペクトルにおいて，Fig. 1-6 に示す相関が観測された
ことから，側鎖部の水酸基の位置を C-9 位および C-13 位と決定した．  
  
 
Fig. 1-6  Important 
1
H-
1
H COSY and HMBC correlations of 8 
 
 
 
14 
 
C-1 位，C-2 位，C-3 位および C-4 位の相対立体配置は，8 の PHNOESY ス
ペクトルにおいて，H-6位プロトン  (H 1.41) と H-7b 位プロトン  (H 1.01)
間，H-7a 位プロトン  (H 1.88) と H-8b位プロトン  (H 1.64) 間，Me-15 位プ
ロトン  (H 1.14) と H-9 位プロトン (H 4.47)，H-6位プロトン (H 1.22) お
よび Me-14 位プロトン  (H 0.99) 間，Me-14 位プロトンと H-6位プロトン
および Me-15 位プロトン間に NOE 相関が認められたことから，それぞれ 1，
2R*，3S*，4であることを確認した  (Fig. 1-7)．化合物 8 の絶対配置は現在
検討中である．  
 
Fig. 1-7  Important NOE correlations of 8 
 
以上のことから 8 の構造を，以下に示すように決定した．  
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[化合物 9 の構造決定 ] 
化合物 9 (C15H28O4) の
1
H- および 13C-NMR スペクトルは 19 とよく類似し
ていたが ,18) 側鎖部に由来するシグナルに相違が認められた．すなわち，9
では C-10(11) 位の三置換二重結合に由来するシグナルが消失しており，代
わりにオキシメチン基  [H 3.77 (dd, J = 12.3, 4.2 Hz);C 84.5] および酸素原
子が結合した 4 級炭素  [C 71.4 (C-11)] に帰属されるシグナルが観測された．
したがって，9は 19の 10,11-ジヒドロキシ誘導体と推定された．このことは，
9 の 1H-1H COSY スペクトルと HMBC スペクトルにおいて，Fig. 1-8 に示す
相関が観測されたことからよく支持された．  
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Fig. 1-8  Important 
1
H-
1
H COSY and HMBC correlations of 9 
 
C-1 位，C-2 位，C-3 位および C-4 位の相対立体配置は，9 の PHNOESY ス
ペクトルを解析することにより，それぞれ 1，2R*，3S*，4であることを
確認した．化合物 9 の絶対配置は現在検討中である．  
以上のことから 9 の構造を，以下に示すように決定した．  
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[化合物 10 の構造決定 ] 
化合物 10 (C15H26O3) の
1
H- および 13C-NMR スペクトルは 9 とよく類似し
ていたが，側鎖部に由来するシグナルに相違が認められた．すなわち，10
では C-13 位のメチル基と C-11 位の 4 級炭素に由来するシグナルが消失して
おり，代わりにエキソメチレン基に基づくシグナル  [H 5.12, 5.06 (each 1H, d, 
J = 1.1 Hz, H2-13); C 150.6, 111.5)] が観測された．化合物 10 の HMBC スペ
クトルにおいて，H2-13 位のエキソメチレンプロトンから C-10 位  (C 69.3)，
C-11 位  (C 150.6)，C-12 位  (C 64.3) 炭素へ，それぞれ遠隔相関が観測され
た．以上のデータから，10 は 9 の C-11 (13) 位脱水素誘導体であることが明
らかとなった  (Fig. 1-9)．  
 
Fig. 1-9  Important HMBC correlations of  10 
16 
 
C-1 位，C-2 位，C-3 位および C-4 位の相対立体配置は，10 の PHNOESY
スペクトルを解析することにより，それぞれ 1，2R*，3S*，4であること
を確認した．化合物 10 の絶対配置は現在検討中である．  
以上のことから 10 の構造を，以下に示すように決定した．  
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[化合物 11 の構造決定 ] 
化合物 11 (C15H24O2) の
1
H- および 13C-NMR スペクトルは 10 とよく類似
していたが，側鎖部に由来するシグナルに大きな相違が認められた．そこで，
10 の 1H-1H COSY および 1H-detected multiple quantum coherence (以下 HMQC) 
スペクトルにより側鎖部のプロトンのスピン結合関係と炭素シグナルの帰
属を行ったところ，10 の部分構造として  -C(8)H2-C(9)H2-C(10)H-C(14)H2- の存
在が示された．さらに 10 の HMBC スペクトルにおいて，Fig. 1-10 に示す遠
隔相関が観測されたことから，11 は 10 の側鎖が閉環した spirosantalol 骨格
を有することが明らかとなった．   
 
Fig. 1-10  Important 
1
H-
1
H COSY and HMBC correlations of 11 
 
化合物 11 の C-1 位，C-2 位，C-3 位，C-4 位および C-10 位の相対立体配
置は，11 の PHNOESY スペクトルにおいて，Fig. 1-11 に示す NOE 相関が認
められたことから，それぞれ 1，2R*，3R*，4，10S* と決定した．化合物
11 の絶対配置は現在検討中である．  
17 
 
 
Fig. 1-11  Important NOE correlations of 11 
 
以上のことから 11 の構造を，以下に示すように決定した．  
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[化合物 12 の構造決定 ] 
化合物 12 (C15H22O2) の
1
H- および 13C-NMR スペクトルは 11 とよく類似
しており，spirosantalol 誘導体であることが示唆されたが，側鎖部に帰属さ
れるシグナルに相違が認められた．すなわち，12 では C-12 位のヒドロキシ
メチレン基に由来するシグナルが消失しており，代わりにアルデヒド基に基
づくシグナル  [H 9.52 (s); C 195.0] が観測された．さらに 12 の HMBC スペ
クトルにおいて，H-12 位アルデヒド基プロトンから C-10 位  (C 36.0)，C-11
位  (C 154.4)，C-13 位  (C 131.9) 炭素へ遠隔相関が観測された．また 11 を
DMAP 存在下，Dess-Martin Periodinane (DMP) で酸化すると，12 が得られた．
以上のデータから，12 は 11 の 12 位がアルデヒド基に酸化された構造であ
ることが示された  (Fig. 1-12)．  
 
Fig. 1-12  Important HMBC correlations of  12 
18 
 
化合物 12 の C-1 位，C-2 位，C-3 位，C-4 位および C-10 位の相対立体配
置は，12 の PHNOESY スペクトルの解析により 11 と同一の 1，2R*，3R*，
4，10S* であることを確認した．化合物 12 の絶対配置は現在検討中である． 
以上のことから 12 の構造を，以下に示すように決定した．   
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[化合物 13 の構造決定 ] 
化合物 13 (C15H22O2) の
1
H- および 13C-NMR スペクトルは 17 と類似して
いたが ,17) 13では C-10(11) 位間の三置換二重結合に由来するシグナルが認
められなかった．そこで，13 の 1H-1H COSY および HMQC スペクトルによ
り側鎖部のプロトンのスピン結合関係と炭素シグナルの帰属を行ったとこ
ろ，13 の部分構造として  -C(8)H2-C(9)H2-C(10)H-C(14)H2- の存在が示された．
さらに 13 の HMBC スペクトルにおいて，Fig. 1-13 に示す遠隔相関が観測さ
れた．以上のデータから，13 は 17 の側鎖が閉環した  -spirosantalol 骨格を
有することが示された．  
 
Fig. 1-13  Important 
1
H-
1
H COSY and HMBC correlations of 13 
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化合物 13 の C-1 位，C-3 位，C-4 位および C-10 位の相対立体配置は，13
の PHNOESY スペクトルにおいて，H-14a 位プロトンと H-5位プロトン  (H 
1.51) 間，H-14b 位プロトンと H-15b 位プロトン  (H4.53) 間，H-1 位プロト
ン  (H2.67) と H-15a 位プロトン  (H4.73) 間，H-10 位プロトンと H-4 位プ
ロトン  (H1.95) 間の NOE 相関により，1，3R*，4，10S* であることを
確認した．化合物 13 の絶対配置は現在検討中である．  
以上のことから 13 の構造を，以下に示すように決定した．  
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[化合物 14 の構造決定 ] 
化合物 14 は無色の油状物質として得られ，CHCl3 溶液中，比旋光度は  
–23.3 を 示し た ． HR-ESI-TOF-MS (m/z 277.1772 [M + Na]+ ， calcd for 
C15H26NaO3: 277.1780) および
13
C-NMR スペクトルにより，その分子式を
C15H26O3 と決定した．IR スペクトルは，水酸基に基づく吸収  (3335 cm
-1
) を
示した．  
化合物 14 の 1H-NMR スペクトルでは，1 個のメチル基プロトン  [H 0.91 (s, 
H-15)]，1 個のメチンプロトン  [H 1.75 (br s, H-4)]，1 個のオキシメチンプロ
トン  [H 3.54 (dd, J = 7.8, 3.9 Hz, H-2)] に由来するシグナルが観測された．
また 13C-NMR スペクトルにおいては，1 個のメチル基炭素  [C 12.3]，1 個の
オキシメチン炭素  [C 79.7]，2 個の 4 級炭素  [C 58.5, 49.7] に由来するシグ
ナルが観測された . 
化合物 14 の 1H- および 13C-NMR スペクトルは，特異な構造を有する
-spirosantalol 誘導体の elviranol とよく類似していたが ,19) 14 では C-12 位
のメチル基に由来するシグナルが消失しており，代わりに 1 個のオキシメチ
レン基に基づくシグナル  [H 3.73 (2H, dd, J = 10.7, 3.8 Hz, H2-12)] が観測さ
れた．また 14 の HMBC スペクトルにおいて，H-10 位メチンプロトン  [H 1.79 
(m)] から C-11 位  (C 49.9)，C-12 位  (C 62.9)，C-13 位  (C 63.0) 炭素へ遠
隔 相 関 が 観 測 さ れ た ． 以 上 の デ ー タ か ら ， 14 の 平 面 構 造 を
12-hydroxy-elviranol と決定した  (Fig. 1-14)．  
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Fig. 1-14  Important HMBC correlations of  14 
 
 
化合物 14 の C-1 位，C-2 位，C-4 位の相対立体配置は，H-2 位プロトン  (H 
3.54) と H-3位プロトン  (H 1.74)，H-6 位プロトン  (H 0.96) および
Me-15 位プロトン  (H 0.91) 間，H-4 位プロトン  (H 1.75) と H-8a 位プロト
ン  (H 2.04)，および H-14b 位プロトン  (H 1.07) 間にそれぞれ NOE 相関が
観測されたことから 1，2，4と決定した．   
化合物 14 の C-2 位の水酸基の絶対配置は，以下の方法により決定した．
すなわち， 14 を 12,13-isopropylidene 誘導体とし，続いて  (S)-および  
(R)-methylphenylacetic acid (MPA) との反応により， (S)-MPA エステル  (14a) 
および  (R)-MPA エステル  (14b) に誘導した．それぞれの 1H-NMR スペクト
ルを測定し，(S－R) 値を算出することで，C-2 位水酸基の絶対配置を S
と決定し，併せて C-1 位と C-4 位の絶対配置をそれぞれ 1S, 4S と決定した．
(Scheme 1-3)．化合物 14 の C-7 位と C-10 位の絶対配置は現在検討中である．  
 
 
Scheme 1-3  Determination of the absolute configuration of C-2 
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以上のことから 14 の構造を， (2S)-12-hydroxy-elviranol と決定した．   
 
 
14 
 
 
 
 
[化合物 15 の構造決定 ] 
化合物 15 (C15H26O2) の
1
H- および 13C-NMR スペクトルは，cyclosantalal
とよく類似していたが ,20) 15 ではアルデヒド基に由来するシグナルが認め
られず，代わりに 1 個のオキシメチレン基に基づくシグナル  [H 3.60, 3.40 
(each 1H, d, J = 10.7 Hz, H2-12); C 70.0 (C-12)] と 1 個の水酸基が結合した 4
級炭素  [C 75.4 (C-11)] に由来するシグナルが観測された．化合物 15 の
HMBC スペクトルにおいて Fig. 1-15 に示す遠隔相関が認められたことから，
15 の構造を cyclosantalal のアルデヒド基がアルコールに還元され，さらに
C-11 位が水酸化された構造であると決定した．  
 
 
Fig. 1-15  Important HMBC correlations of  15 
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化合物 15 の C-1 位，C-2 位，C-3 位，C-4 位および C-10 位の相対立体配
置は，15 の PHNOESY スペクトルにおいて Fig. 1-16 に示す NOE 相関が認め
られたことにより，1，2R*，3R*，4，10S* と決定した．化合物 15 の C-11
位を含めた絶対配置は現在検討中である．  
 
 
Fig. 1-16  Important NOE correlations of 15 
 
以上のことから 15 の構造を，以下に示すように決定した．   
 
 
15 
 
 
 
[化合物 16－19 の構造決定 ] 
化合物 16 (C15H24O)，17 (C15H24O2)，18 (C15H24O2)，19 (C15H26O2) は無色
の油状物質として得られ，物性値， 1H- および 13C-NMR スペクトルデータ
を文献値と比較することにより，それぞれ  ( Z ) -  - s a n t a l o l  ( 1 6 ) , 2 1 ) 
 - s a n t a l d i o l  ( 1 7 ) , 1 7 )  ( 9 E ) - 1 1 - h y d r o x y -  - s a n t a l o l  ( 1 8 ) , 1 5 ) 
(Z)-2-hydroxy-14-hydro--santalol ((10Z)-neosandalnol) (19),18) と同定した． 
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1-5 リグナン類の構造  
 
[化合物 20 の構造決定 ] 
化合物 20 は非晶質の淡黄色粉末として得られ，CHCl3 溶液中，比旋光度
は  +2.4 を示した．HR-ESI-TOF-MS (m/z 389.1224 [M + H]+, calcd. 389.1236) 
および 13C-NMR スペクトルにより，その分子式を C20H20O8 と決定した． IR
スペクトルは，水酸基に基づく吸収  (3393 cm-1)，共役カルボニル基に基づ
く吸収  (1663 cm-1) を示した．  
化合物 20 の 1H- および 13C-NMR スペクトルは 21 とよく類似していた
が ,22) 21 で 3 個認められたメトキシ基に由来するシグナルが，20 では 2 個
確認できるに過ぎなかった．化合物 20 の 1H-NMR スペクトルでは，2 組の
1,3,4,5-四置換ベンゼン環プロトン  [H 7.39 (d, J = 1.8 Hz, H-6), 7.04 (d, J = 
1.8 Hz, H-2)]， [H 7.20 (d, J = 1.8 Hz, H-6’), 7.01 (d, J = 1.8 Hz, H-2’)]，1 組の
トランスオレフィンプロトン  [H 7.52 (d, J = 15.8 Hz, H-7’), 6.94 (dd, J = 15.8, 
4.0 Hz, H-8’)]，1 個のアルデヒド基プロトン  [H 9.82 (d, J = 4.0 Hz, H-9’)]，2
個のメトキシ基プロトン  [H 3.87 (s, 3’-OMe), 3.79 (s, 3-OMe)] に由来するシ
グナルが観測された．化合物 20 の HMBC スペクトルにおいて，Fig. 1-17 に
示す遠隔相関が観測されたことから，20 の平面構造は 21 の C-5 位のメトキ
シ基を欠く構造であると決定した．  
 
Fig. 1-17  Important HMBC correlations of 20 
  
化合物 20 の C-7 位と C-8 位の絶対配置は，20 の 1H-NMR スペクトルにお
ける H-7 位と H-8 位のスピン結合定数  (3JH-7, H-8) が 7.9 Hz と大きく，また
20 の PHNOESY スペクトルで H-7 位プロトン  (H 5.47) と H2-9 位プロトン  
(H 4.26, 3.99) 間，H-8 位プロトン  (H 4.43) と H-6 位プロトン  (H 7.39) 間
に NOE 相関が観測されたことから，トランス配置の  (7R, 8R) あるいは  (7S, 
24 
 
8S) のいずれかであると考えられた  (Fig. 1-18)．化合物 20 の CD スペクトル
を測定したところ，21 22) と逆の符号のコットン効果を示した  [224 (+4.66), 
236 (-3.02), 292 (-0.35) nm] ことから，7 位と 8 位の絶対配置を  (7R, 8R) と
決定した．  
 
Fig. 1-18  Important NOE correlations of 20 
 
 
以上のことから 20 の構造を，(7R,8R)-5-O-demethylbilagrewin と決定した．  
 
 
20 
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[化合物 21－24 の構造決定 ] 
化合物 21 (C21H22O8)，22 (C20H24O6)，23 (C22H26O8)，24 (C20H26O8) は非
晶質の淡黄色粉末として得られ，物性値， 1H- および 13C-NMR スペクトル
データを文献値と比較することにより，それぞれ bilagrewin (21),22) 
dihydrodehydrodiconiferyl alcohol (22),23) (-)-syringaresinol (23),24) 
(-)-secoisolariciresinol (24)  25) と同定した．  
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1-6  小括 
 
先に当教室では，芳香精油サンダルウッドが HL-60 細胞に対して細胞毒性
を示すことを見出している（ IC50: 2.1 g/mL）．サンダルウッドの原植物 S. 
album の主成分は  -サンタロールと-サンタロールであるが，本植物の系統
的な成分研究とその活性評価の報告は少ない .12,13) 
今回，S. album 心材の MeOH 抽出エキスについて，HL-60 細胞に対する細
胞毒性を指標に詳細な成分検索を行い，4 種の新規  -santalane 型セスキテ
ルペン  (1－4)，8 種の新規  -santalane 型セスキテルペン  (8－15)，1 種の新
規リグナン  (20) を含む 24 種の化合物  (1－24) を単離した．新規化合物の
構造を，二次元 NMR を含む各種スペクトルデータの解析，化学変換，新
Mosher 法の適用などにより明らかにした．  
化合物 1と 4は側鎖部にそれぞれアルデヒド基とカルボキシル基を有する
新規化合物であり，このように側鎖部が酸化された  -santalane 型セスキテ
ルペン類の天然からの単離例はほとんどない．また 11－17 のように，側鎖
部が閉環した  -santalane 型セスキテルペン誘導体の天然からの単離例は珍
しい．化合物 14 は-santalane 型セスキテルペンの側鎖が C-7 位に転位した
稀な構造を有し，類似化合物は 2 例の報告があるに過ぎない .19)  
-Santalane 型セスキテルペンについては絶対配置まで明らかにできてい
ないが，現在 p-bromobenzoyl 誘導体の X 線結晶解析を検討中である．  
今回，Santalum album の心材より，主たる香気成分 5 と 16 に加えて ,26,27) 
それらの誘導体である新規成分を多数単離し，構造を明らかにした．S. album
から得られたセスキテルペン類とリグナン類の細胞毒性は，第 5章で述べる． 
28 
 
【第 2章】 メギ科 Caulophyllum thalictroides 地下部の化学成分 
 
2-1 Caulophyllum thalictroides について 
 
Caulophyllum thalictroides (L.) Michx は北アメリカ大陸の東部地域原産のメギ科
(Berberidaceae) の多年草で，和名をアメリカルイヨウボタンという．その地下部を Blue 
Cohoshと称し，アメリカインディアンが陣痛促進，抗炎症を目的として伝承的に用い
てきた薬用植物である.28) Blue Cohosh抽出物はオキシトシン様作用（陣痛促進作用，
子宮や卵巣の鎮痛作用，月経出血量の調節）を有し，現在アメリカにおいてダイエタ
リーサプリメントとして広く用いられている．その成分として，アルカロイド，トリ
テルペン配糖体などが知られている.29-31) 先に当教室の渡辺らは C. thalictroides の地
下部の成分研究を行い，6種の新規トリテルペン配糖体を単離した.32) 
今回新たに C. thalictroides 地下部のMeOH抽出エキスを調製し，HL-60細胞に対す
る細胞毒性を評価したところ，IC50 12.1 g/mLの活性を示したことから，同抽出エキ
スの詳細な成分検索を行った． 
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2-2 抽出，単離 
 
 C. thalictroidesの地下部 (乾燥重量 4.0 kg) をMeOH (11 L) で温浸 (2時間 × 6回)
し，抽出液を減圧下濃縮した．得られたMeOH抽出エキス (535 g; IC50 12.1 g/mL) を
Diaion HP-20 CC に付し，30% MeOH，60% MeOH，MeOH，EtOH，EtOAcで順次極性
を下げながら溶出させ，5個の粗画分に分画した．これら粗画分のうちMeOH溶出画
分が HL-60細胞に対して 20 g/mLの濃度で 48.4% の細胞増殖抑制率を示したことか
ら，同画分の詳細な成分検索を行った． 
 
MeOH溶出画分 (80 g) を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 90:10:1; 40:10:1; 20:10:1; 7:4:1; 
MeOH (85 mm i.d. × 400 mm)] により，14個の粗画分 (Frs. A－N) に分画した. 
Fr. C を ODS Si CC [MeOH-H2O, 3:1; 4:1; 5:1; 6:1; MeOH (85 mm i.d. × 310 mm)] によ
り分離，精製し，25 (8.3 mg)，32 (42.5 mg)，35 (8.6 mg)，39 (50.2 mg) を単離した． 
Fr. Dを ODS Si CC [MeOH-H2O, 4:1; MeOH (60 mm i.d. × 220 mm)] により分離，精製
し，36 (1.58 g) を単離した． 
Fr. E を ODS Si CC [MeOH-H2O, 2:1; MeOH (60 mm i.d. × 220 mm)]，分取 TLC 
[CHCl3-MeOH-H2O, 50:10:1 (200 mm × 200 mm)] により分離，精製し，28 (20.6 mg) を
単離した． 
Fr. Fを Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 90:10:1; 40:10:1; 20:10:1; 7:4:1; MeOH (45 mm i.d. × 
280 mm)]，ODS Si CC [MeOH-H2O, 3:1; 2:1; 1:1; MeOH (60 mm i.d. × 220 mm)] により分
離，精製し，41 (802 mg) を単離した. 
Fr. Gを Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 90:10:1; 80:10:1; 70:10:1; 50:10:1; MeOH (85 mm i.d. 
× 310 mm)]，Si CC [EtOAc-MeOH-H2O, 130:10:1; 50:10:1; MeOH (85 mm i.d. × 310 mm)]，
ODS Si CC [MeOH-H2O, 4:1; 7:1; 10:1; MeOH (60 mm i.d. × 220 mm)]，ODS Si CC 
[MeCN-H2O, 1:1; MeOH (60 mm i.d. × 220 mm)] により分離，精製し，26 (19.2 mg)，29 
(43.2 mg)，31 (10.0 mg) を単離した． 
Fr. Hを Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 70:10:1; MeOH (45 mm i.d. × 280 mm)]，Si CC 
[EtOAc-MeOH-H2O, 130:10:1; 50:10:1; MeOH)]，ODS Si CC [MeOH-H2O, 4:1; 6:1; 10:1; 
MeOH (60 mm i.d. × 220 mm)]，ODS Si CC [MeCN-H2O, 6:7; MeOH (60 mm i.d. × 220 
mm)] により分離，精製し，37 (51.3 mg) を単離した． 
Fr. Iを Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 50:10:1; MeOH (60 mm i.d. × 260 mm)]，Si CC 
[EtOAc-MeOH-H2O, 70:10:1; 50:10:1; MeOH)]，ODS Si CC [MeOH-H2O, 2:1; 3:1; MeOH 
(60 mm i.d. × 220 mm)] により分離，精製し，27 (13.8 mg)，38 (164 mg)，40 (30.3 mg) を
単離した． 
Fr. J を ODS HPLC [MeCN-H2O, 3:4; MeOH (45 mm i.d. × 290 mm)] により分離，精製
し，30 (8.5 mg) を単離した． 
Fr. Lを Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 90:10:1; 7:4:1; MeOH (60 mm i.d. × 260 mm)]，ODS 
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Si CC [MeCN-H2O, 3:5; MeOH (25 mm i.d. × 160 mm)] により分離，精製し，33 (16.0 mg), 
46 (6.7 mg) を単離した． 
Fr. M を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 20:10:1; MeOH (60 mm i.d. × 260 mm)]，ODS Si CC 
[MeOH-H2O, 8:5; MeOH (45 mm i.d. × 290 mm)]，ODS Si CC [MeCN-H2O, 6:13; MeOH (45 
mm i.d. × 290 mm)]，ODS HPLC [MeCN-H2O, 2:1; MeOH (45 mm i.d. × 290 mm)] により
分離，精製し，34 (7.5 mg)，42 (76.9 mg)，43 (314 mg)，44 (42.0 mg)，45 (2.61 g) を単
離した． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 2-1  Extraction and isolation procedures 
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2-3 トリテルペン配糖体の構造 
 
[化合物 30の構造決定] 
化合物 30は非晶質の白色粉末として得られ，MeOH溶液中，比旋光度は  –10.7を
示した．HR-ESI-TOF-MS (m/z: 791.4556 [M + H]+, calcd for C41H68NaO13: 791.4558) およ
び 13C-NMRスペクトルにより，その分子式を C41H68O13と決定した．IR スペクトルは，
水酸基に基づく吸収 (3404 cm-1)，カルボニル基に基づく吸収 (1642 cm-1) を示した． 
化合物 30 の 1H-NMR スペクトルでは，トリテルペンに特徴的な 6 個の 3 級メチル
基プロトン [H 1.45, 1.23, 1.05, 1.03, 1.02, 0.79, (each s)]，1個の 2級メチル基プロトン 
[H 1.41 (d, J = 6.2 Hz)] のほか，2個の糖のアノマープロトン [H 5.20 (d, J = 8.0 Hz), 
5.00 (d, J = 6.3 Hz)] に由来するシグナルが観測された．13C-NMRスペクトルにおいて
は，6個のメチル基炭素 [C 30.8, 28.1, 16.7, 16.6, 16.4, 15.1]，1 個のカルボキシ基のカ
ルボニル炭素 [C 179.4]，2個の糖のアノマー炭素 [C 106.1, 104.9] に由来するシグナ
ルが確認された． 
化合物 30を 1.0 M HCl (dioxane-H2O, 1:1) で酸加水分解 (95℃，2時間) を行ったと
ころ，アグリコンは分解して得られなかったが，糖として D-glucose と L-arabinose が
得られた．各単糖については，加水分解後の糖画分の HPLC 分析を行い，保持時間と
旋光度検出器の正負のシグナルを標品と比較することにより，絶対構造も含めて同定
した． 
以上のデータと，30の 1H- および 13C-NMR スペクトルデータを文献値と比較する
ことにより，30のアグリコンをザクロ科 (Punicaceae) ザクロ Punica granatumの花よ
り単離されている 3,20-dihydroxytaraxastan-28-oic acid (punicanolic acid) と推定し
た.33) このことは 30の HMBCスペクトルにおいて，低磁場シフトした Me-30位メチ
ル基プロトン [H 1.45 (s)] から低磁場シフトした C-20位 (C 72.4)，C-19位 (C 39.9)，
C-21位 (C 37.5) 炭素へ，Me-29位メチル基プロトン [H 1.41 (d, J = 6.2 Hz)] からC-20
位，C-18 位 (C 47.9)，C-19 位炭素へ，それぞれ遠隔相関が観測されたことからよく
支持された (Fig. 2-2)． 
 
 
Fig. 2-2.  Important HMBC correlations of 30 
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化合物 30 のアグリコン部の立体配置は，30 の PHNOESY スペクトルにおいて Fig. 
2-3に示す NOE相関が観測されたこと，また H-3位プロトンが H-2axial位プロトンと
J値 11.6 Hz でスピン結合して観測されたことから，A/B trans，B/C trans，C/D trans，
D/E trans，3，20であることを確認した． 
 
Fig. 2-3.  Important NOE correlations of the aglycone moiety of 30 
 
化合物 30の糖鎖構造は各種二次元 NMRスペクトルの解析により，2位の水酸基が
置換された -L-arabinopyranosyl 基 (Ara) [H-1 5.00 (d, J = 6.3 Hz); C 104.9, 81.1, 73.4, 
68.3, 65.0 (C-1－C-6)] と末端 -D-glucopyranosyl 基 (Glc) [H-1 5.20 (d, J = 8.0 Hz); C 
106.1, 76.4, 78.2, 71.6, 78.2, 62.6 (C-1－C-6)] で構成されていることが明らかとなった．
化合物 30の HMBCスペクトルにおいて Fig. 2-4に示す遠隔相関が観測されたことか
ら，糖鎖として -D-glucopyranosyl-(1→2)--L-arabinopyranosyl がアグリコンの C-3 位
水酸基に結合していることが示された．なお，各単糖のアノマーの立体配置は，アノ
マープロトンの J値 (Ara: 6.3 Hz; Glc: 8.0 Hz) から Araは -配置，Glcは -配置であ
ることを確認した． 
 
 
Fig. 2-4.  HMBC correlations of the sugar moiety of 30 
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以上のことから 30の構造を，3-[(O--D-glucopyranosyl-(1→2)--L-arabinopyranosyl)- 
oxy]-20-hydroxytaraxastan-28-oic acidと決定した． 
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[化合物 32と 33の構造決定] 
化合物 32と 33は，どちらも非晶質の白色粉末として得られ，HR-ESI-TOF-MS (32: 
m/z 783.4514 [M + H]
+
; 33: m/z 783.4579 [M + H]+. calcd. for C41H67O14, 783.4531) および
13
C-NMR スペクトルにより，ともに同じ分子式 (C41H66O14) を有することが示された． 
化合物 32 を naringinase (AcOH/AcOK 緩衝液，pH4.3) を用いて酵素加水分解 （室
温，24時間）を，また 33を 1 M HClで酸加水分解を行ったところ，どちらからもア
グリコンとして 3,16,23-trihydroxyolean-12-en-28-oic acid (caulophyllogenin; 32a) 
が,34) 糖として L-arabinose と D-glucose が得られた．以上のデータから，32 と 33 は
糖の結合位置が異なる異性体と推定された． 
化合物 32のアグリコン部 (32a) の立体配置は，32の PHNOESYスペクトルにおい
て Fig. 2-5に示す NOE相関が観測されたこと，また H-15ax 位プロトンが H-16位プロ
トンと J値 = 3.2 Hz でスピン結合して観測されたことから，A/B trans，B/C trans，C/D 
trans，D/E cis，3，16であることを確認した．  
 
 
Fig. 2-5.  Important NOE correlations of the aglycone moiety of 32 
34 
 
化合物32のHMBCスペクトルにおいて，Fig. 2-6に示す相関が観測されたことから，
32は 30と同一の糖鎖がアグリコンの C-3位水酸基に結合していることが明らかとな
った． 
一方 33の HMBC スペクトルでは，-L-arabinopyranosyl 基 (Ara) のアノマープロト
ン  [H 5.00 (d, J = 7.2 Hz)] とアグリコンの C-3 位炭素  (C 82.0) 間に，
-D-glucopyranosyl 基 (Glc) のアノマープロトン [H 6.35 (d, J = 8.1 Hz)] とアグリコ
ンの C-28位炭素 (C 175.9) 間にそれぞれ遠隔相関が観測された (Fig. 2-7)． 
 
 
32 
 
Fig. 2-6.  HMBC correlations of the sugar moiety of 32 
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Fig. 2-7.  HMBC correlations of the sugar moieties of 33 
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以上のことから 32の構造を，3-[(O--D-glucopyranosyl-(1→2)--L-arabinopyranosyl)- 
oxy]-16,23-dihydroxyolean-12-en-28-oic acid，33 の構造を 3-[(-L-arabinopyranosyl)- 
oxy]-16,23-dihydroxyolean-12-en-28-oic acid -D-glucopyranosyl ester と決定した． 
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33 
 
 
 
 
 
[化合物 34の構造決定] 
化合物 34 の分子式 (C47H76O19) を 33 と比較したところ C6H10O5分だけ大きいこと
から，34は 33に 1個の hexoseが結合した構造であることが示唆された． 
また 34を naringinaseで酵素加水分解を行ったところ，アグリコンとして 32aが,34) 
糖として L-arabinoseと D-glucoseが得られた． 
以上の結果と 34の HMBC スペクトルにより，34は 33の Glcの 6位炭素にさらに
1個の -D-glucopyranosyl 基 (Glc’) [H-1’ 4.97 (d, J = 7.6 Hz); C 105.1, 75.0, 78.5, 71.4, 
78.3, 62.4 (C-1’－C-6’)] が結合した構造であることが明らかとなった (Fig. 2-8)． 
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Fig. 2-8.  HMBC correlations of the sugar moieties of 34 
 
 以上のことから34の構造を，3-[(-L-arabinopyranosyl)oxy]-16,23-dihydroxyolean- 
12-en-28-oic acid O--D-glucopyranosyl-(1→6)--D-glucopyranosyl ester と決定した． 
 
 
34 
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[化合物 25－29，31，35－46の構造決定] 
化合物 25 (C35H54O8)，26 (C35H54O9)，27 (C41H64O14)，28 (C35H54O10)，29 (C35H54O9)，
31 (C41H66O12)，35 (C35H56O7)，36 (C35H56O8)，37 (C41H66O12)，38 (C41H66O13)，39 
(C35H56O8)，40 (C41H66O13)，41 (C35H56O9)，42 (C53H86O22)，43 (C46H74O18)，44 (C59H96O26)，
45 (C59H96O27)，46 (C48H78O18) はそれぞれ非晶質の白色粉末として得られ，物性値，
1
H- および 13C-NMR スペクトルデータを文献値と比較することにより，それぞれ
3-[(-L-arabinopyranosyl)oxy]-23-oxo-olean-12-en-28-oic acid (25),32) 
3-[(-L-arabinopyranosyl)oxy]-16-hydroxy-23-oxo-olean-12-en-28-oic acid (26),32)  
3-[(O--D-glucopyranosyl-(1→2)--L-arabinopyranosyl)oxy]-11,12-epoxy-13,23- 
dihydroxyoleanan-28-oic acid -lactone (27),32) 3-[(-L-arabinopyranosyl)oxy]-11,12-                                            
epoxy-13,16,23-trihydroxyoleanan-28-oic acid -lactone (28),32) 3-[(-L-arabino-                      
p yr ano s yl ) ox y] - 16 , 2 3 -d ih yd r ox yo lean a -11 ,13 -d i en -28 -o i c  ac i d  (29 ) , 3 2 )  
3-[(O--D-glucopyranosyl-(1→2)--L-arabinopyranosyl)oxy]-20-hydroxytaraxastan-28- 
oic acid -lactone (31),35) 3-[(-L-arabinopyranosyl) oxy]olean-12-en-28-oic acid (35),36)                                                    
3-[(-L-arabinopyranosyl)oxy]-23-hydroxylolean-12-en-28-oic acid (36),37) 3-[(O--D-               
glucopyranosyl-(1→2)--L-arabinopyranosyl)oxy]olean-12-en-28-oic acid (37),38)-[(O--                            
D-glucopyranosyl-(1→2)--L-arabinopyranosyl)oxy]-23-hydroxyolean-12-en-28-oic acid  
(38),39) 3-[(-L-arabinopyranosyl)oxy]-16-hydroxyolean-12-en-28-oic acid (39),40)  
3-[(O--D-glucopyranosy1-(1→2)--L-arabinopyranosyl)oxy]-16-hydroxyolean-12-en-                                                   
28-oic acid (40),41) 3-[(-L-arabinopyranosyl)oxy]-16-dihydroxyolean-12-en-28-oic  
acid (41),34) 3-[(-L-arabinopyranosyl)oxy]--hydroxyolean-12-en-28-oic acid O--L-        
rhamnopyranosyl-(1→4)-O--D-glucopyranosy1-(1→6)--D-glucopyranosyl ester (42),42)  
3-[(-L-arabinopyranosyl)oxy]-16-dihydroxyolean-12-en-28-oic acid O--L-              
rhamnopyranosyl-(1→4)-O--D-glucopyranosy1-(1→6)--D-glucopyranosy1 ester (43),39)  
3-[(O--D-glucopyranosy1-(1→2)--L-arabinopyranosyl)oxy]olean-12-en-28-oic acid  
O--L-rhamnopyranosyl-(1→4)-O--D-glucopyranosy1-(1→6)--D-glucopyranosy1 ester  
(44),43) 3-[(O--D-glucopyranosy1-(1→2)--L-arabinopyranosyl)oxy]-23-hydroxyolean-                                           
12-en-28-oic acid O--L-rhamnopyranosyl-(1→4)-O--D-glucopyranosy1-(1→6)--D- 
glucopyranosy1 ester (45),39) 3,23-dihydroxyolean-12-en-28-oic acid O--L-rhamno-                     
pyranosyl-(1→4)-O--D-glucopyranosy1-(1→6)--D-glucopyranosy1 ester (46),44)  
と同定した． 
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2-4 小括 
 
C. thalictroidesの地下部 (Blue Cohosh) はオキシトシン様作用を有し，アメリカでは
ダイエタリーサプリメントとして広く用いられている．その成分として，アルカロイ
ド，トリテルペン配糖体などが知られているが,29-31) トリテルペン配糖体の詳細な成
分検索はされていない． 
本植物のMeOH抽出エキスが HL-60細胞に対して IC50 12.1 g/mLの活性を示した
ことから，今回，C. thalictroides 地下部の MeOH 抽出エキスについて，HL-60 細胞に
対する細胞毒性を指標に詳細な成分検索を行った．その結果，4 種の新規トリテルペ
ン配糖体 (30，32－34) を含む 22種の化合物 (25－46) を単離し，それらの構造を二
次元 NMR を中心としたスペクトル解析と既知化合物とのデータの比較，加水分解の
結果をもとに明らかにした． 
化合物 30 は，C-20 位に水酸基を有する新規 taraxastane 型トリテルペン配糖体で
ある．アグリコン部はザクロ科ザクロの花より単離されている punicanolic acidと同一
であるが，taraxastane 型トリテルペン配糖体の天然からの単離例は少なく，数多くの
oleanane 型トリテルペン配糖体とともに，メギ科植物より taraxastane 型トリテルペン
配糖体が単離されたことは興味深い．化合物 31 は，C-20 位に水酸基を有し，カル
ボキシ基とラクトン環を形成した taraxastane型トリテルペン配糖体である．メギ科植
物からは多数のアルカロイドやリグナンなどが単離されているが,45,46) トリテルペン
配糖体に関する報告はこれまでにほとんどなく，本研究により C. thalictroides がトリ
テルペン配糖体を約 0.14 % の含有率で含むことが明らかとなった． 
C. thalictroidesから得られたトリテルペン配糖体および一部誘導体の細胞毒性は，第
5章で述べる． 
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【第 3章】 ユリ科 Fritillaria meleagris 鱗茎の化学成分 
 
3-1 Fritillaria meleagris について 
 
 Fritillaria meleagrisは，ヨーロッパ北部，アジア南西部に分布するユリ科 (Liliaceae)
バイモ属の多年草である．鐘状の花に淡い紫色の市松模様が入り，主に園芸用として
栽培されている.47) バイモ属植物からはステロイドアルカロイド類をはじめとする
数多くの生物活性物質が単離されているが,48-50) 本植物の含有成分については 1958
年に一例報告があるのみで,51) 詳細な成分研究は行われていない. 
当教室では，ユリ科の園芸植物 O. saundersiae から医薬品シード化合物として有望
な新規抗腫瘍活性ステロイド配糖体 OSW-1 を単離し,4) 園芸植物も安定的に供給可
能な天然医薬品資源となりうることを見出している．  
そこで F. meleagris 鱗茎の MeOH 抽出エキスを調製し，HL-60 細胞に対する細胞毒
性を評価したところ，IC50 13.5 g/mLの活性を示したことから，同抽出エキスの詳細
な成分検索を行った． 
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3-2  抽出，単離 
 
 F. meleagrisの鱗茎 (生重量 6.0 kg) をMeOH (20 L) で温浸 (2 時間 × 6 回) し，抽
出液を減圧下濃縮した．得られたMeOH抽出エキス (300 g; IC50 13.5 g/mL) を Diaion 
HP-20 CC に付し，30% MeOH, MeOH, EtOH, EtOAcで順次極性を下げながら溶出させ，
4 個の粗画分に分画した．これら粗画分のうち MeOH 溶出画分の収量が多く，また
HL-60細胞に対して 20 g/mLの濃度で 45.9 % の細胞増殖抑制率を示したことから，
同画分の詳細な成分検索を行った． 
 
MeOH溶出画分 (80 g) を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 90:10:0; 40:10:1; 20:10:1; 7:4:1; 
MeOH (85 mm i.d. × 300 mm)] により，5個の粗画分 (Frs. A－E) に分画した． 
Fr. Bを ODS Si CC [MeCN-H2O, 1:4; 1:3; 1:2; 1:1; MeOH (85 mm i.d. × 310 mm)] によ
り，さらに 10個の画分 (Frs. B-1－10) に分画した． 
Fr. B-5を ODS Si CC [MeOH-H2O, 3:2; MeOH (60 mm i.d. × 220 mm)]，分取 TLC 
[CHCl3-MeOH-H2O, 50:10:1] により分離，精製し，56 (8.7 mg) を単離した． 
Fr. B-9を ODS Si CC [MeOH-H2O, 3:1; 4:1; MeOH (45 mm i.d. × 280 mm)] により分離，
精製し，49 (19.1 mg) を単離した． 
Fr. C を ODS Si CC [MeCN-H2O, 1:4; 1:3; 1:2; 1:1; MeOH (85 mm i.d. × 310 mm)] によ
り，さらに 8個の画分 (Frs. C-1－8) に分画した． 
Fr. C-5を ODS Si CC [MeOH-H2O, 1:1; 2:1; MeOH (60 mm i.d. × 220 mm)]，Si CC 
[CHCl3-MeOH-H2O, 7:4:1; MeOH (45 mm i.d. × 280 mm)]，分取 TLC [CHCl3-MeOH-H2O, 
7:4:1] により分離，精製し，63 (37.0 mg) を単離した． 
Fr. C-7を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 30:10:1; MeOH (60 mm i.d. × 260 mm)] により，
さらに 7個の画分 (Frs. C-7-1－7) に分画した． 
Fr. C-7-2を ODS Si CC [MeOH-H2O, 4:1; MeOH (45 mm i.d. × 290 mm)] により，さら
に 9個の画分 (Frs. C-7-2-1－9) に分画した． 
Fr. C-7-2-3をODS Si CC [MeCN-H2O, 2:3; MeOH (25 mm i.d. × 160 mm)] により分離，
精製し，59 (3.3 mg)，62 (3.9 mg) を単離した． 
Fr. C-7-5を ODS Si CC [MeOH-H2O, 4:1; MeOH (45 mm i.d. × 290 mm)] により，さら
に 10個の画分 (Frs. C-7-5-1－10) に分画し，また 61 (13.0 mg)，48 (14.6 mg) を単離
した． 
Fr. C-7-5-2をODS Si CC [MeCN-H2O, 2:3; MeOH (25 mm i.d. × 160 mm)] により分離，
精製し，60 (2.1 mg) を単離した． 
 Fr. Dを Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 30:10:1; 20:10:1; 7:4:1; MeOH (85 mm i.d. × 340 
mm)]，ODS Si CC [MeCN-H2O, 1:3; 1:2; 1:1; MeOH (85 mm i.d. × 310 mm)] により，さら
に 9個の画分 (Frs. D-1－9) に分画した． 
Fr. D-2を ODS Si CC [MeOH-H2O, 3:2; 2:1; MeOH (85 mm i.d. × 310 mm)]，Si CC 
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[CHCl3-MeOH-H2O, 30:10:1; 20:10:1; 7:4:1; MeOH (40 mm i.d. × 280 mm)] により，さら
に 5個の画分 (Frs. D-2-1－5) に分画した． 
Fr. D-2-3を分取 ODS HPLC [MeCN-H2O, 1:3; MeOH (10 mm i.d. × 290 mm)] により分
離，精製し，52 (32.0 mg)，54 (39.4 mg)，55 (3.5 mg) を単離した． 
Fr. D-3を ODS Si CC [MeOH-H2O, 2:1; MeOH (85 mm i.d. × 310 mm)] により，さらに 
10個の画分 (Frs. D-3-1－10) に分画した． 
Fr. D-3-3 を ODS Si CC [MeOH-H2O, 2:1; MeOH (45 mm i.d. × 290 mm)], Si CC 
[CHCl3-MeOH-H2O, 30:10:1; 20:10:1; MeOH (40 mm i.d. × 280 mm)], ODS Si CC 
[MeCN-H2O, 2:5; MeOH (25 mm i.d. × 160 mm)] により分離，精製し，64 (1.3 mg) を単
離した． 
Fr. D-3-8を ODS Si CC [MeCN-H2O, 2:5; 1:2; MeOH (45 mm i.d. × 290 mm)] により分
離, 精製し，50 (158 mg)，51 (10.1 mg)，53 (9.2 mg) を単離した． 
Fr. D-8 を ODS Si CC [MeOH-H2O, 3:1; MeOH (85 mm i.d. × 310 mm)]，Si CC 
[CHCl3-MeOH-H2O, 30:10:1; 20:10:1; 7:4:1; MeOH (85 mm i.d. × 310 mm)] により，さら
に 11個の画分 (Frs. D-8-1－11) に分画した． 
Fr. D-8-6を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 60:10:1; 30:10:1; MeOH (60 mm i.d. × 280 mm)] 
により，さらに 5個の画分 (Frs. D-8-6-1－5) に分画し，また 57 (1.4 mg)，58 (8.0 mg) 
を単離した． 
Fr. D-8-8を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 20:10:1; 7:4:1; MeOH (60 mm i.d. × 310 mm)] に
より分離，精製し，47 (91.8 mg) を単離した． 
 
 
Fig. 3-1.  Extraction and isolation procedures 
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3-3 ステロイド配糖体の構造 
 
3-3-1 スピロソラノール型ステロイドアルカロイド配糖体の構造 
 
[化合物 47の構造決定]  
化合物 47 は非晶質の白色粉末として得られ，Dragendorff 試薬に対して陽性を示し
た．MeOH溶液中，比旋光度は –64.8を示した．HR-ESI-TOF-MS (m/z: 884.5045 [M + H]+, 
calcd for C45H74NO16: 884.5008) および
13
C-NMR スペクトルにより，その分子式を
C45H73NO16と決定した．IR スペクトルは，水酸基に基づく吸収 (3445 cm
-1
) を示した． 
化合物 47 の 1H-NMR スペクトルでは，ステロイド誘導体に特徴的な 2 個の 3 級メ
チル基プロトン [H 1.05, 0.86 (each s)]，2個の 2級メチル基プロトン [H 1.06 (d, J = 7.2 
Hz), 0.82 (d, J = 6.5 Hz)] のほか，3個の糖のアノマープロトン [H 6.25 (br s), 5.13 (d, J 
= 7.9 Hz), 4.95 (d, J = 6.8 Hz)] に由来するシグナルが観測された．また 13C-NMRスペク
トルでは，4個のメチル基炭素 [C 19.8 × 2, 16.8, 16.2]，1個の低磁場シフトした 4級
炭素 [C 99.4]，3個の糖のアノマー炭素 [C 105.2, 101.8, 100.0] に由来するシグナルが
観測された． 
化合物 47を 1.0 M HCl (dioxane-H2O, 1:1) で酸加水分解 (95℃，1時間) を行ったと
ころ，アグリコンとして (22S, 25S)-spirosol-5-en-3-ol (tomatidenol; 47a) が,52) 糖とし
て D-glucoseと L-rhamnoseが得られた．以上のデータから，47は tomatidenol をアグリ
コンとし，3 個の単糖から構成される糖鎖を有するスピロソラノール型ステロイドア
ルカロイド配糖体と推定された． 
化合物 47 のアグリコン部の C-22 位と C-25 位の立体配置は，47 の C-20 位と C-21
位，および F 環部の炭素シグナルが 58 とよく類似しており，さらに PHNOESY スペ
クトルにおいて，Fig. 3-2に示す NOE相関が観測されたことから，22S, 25Sであるこ
とを確認した (Table 3-1)． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 3-2.  Important NOE correlations of  
the E and F-ring parts of 47  
 
47 57 58
(22S ,25S ) (22R ,25R ) (22S ,25S )
20 43.0 41.6 43.0
21 16.2 15.7 16.2
22 99.4 98.4 99.4
23 27.1 34.7 27.1
24 29.3 31.1 29.3
25 31.4 31.6 31.4
26 50.6 48.1 50.6
27 19.8 19.8 19.8
Table 3-1. 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N)
spectral assignments for 47, 57, and 58
Position
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糖鎖構造とその結合位置を明らかにするため，各種二次元 NMR スペクトルの解析
を行った．その結果，47の糖鎖は 2位と 4位の水酸基が置換された -D-glucopyranosyl
基 (Glc (Ⅰ)) [H-1 4.95 (1H, d, J = 6.8 Hz); C 100.0, 77.3, 77.7, 82.0, 76.2, 61.9 (C-1'－
C-6')]，1個の末端 -L-rhamnopyranosyl 基 (Rha) [H-1 6.25 (1H, br s); C 101.8, 72.4, 72.8, 
74.1, 69.5, 18.6 (C-1''－C-6'')] および 1個の末端 -D-glucopyranosyl 基 (Glc (Ⅱ)) [H-1 
5.13 (1H, d, J = 7.9 Hz); C 105.2, 74.9, 78.3, 71.2, 78.5, 62.0 (C-1'''－C-6''')] で構成されて
いることが明らかとなった．化合物 47 の HMBC スペクトルにおいて，Fig. 3-3に示
す遠隔相関が観測されたことから，糖鎖として-D-glucopyranosyl-(1→4)-O-[-L- 
rhamnopyranosyl-(1→2)]--D-glucopyranosyl がアグリコンのC-3位水酸基に結合してい
ることが示された．なお，Glc (Ⅰ)，Glc (Ⅱ)，Rhaのアノマーの立体配置は，アノマ
ープロトンの J値 (Glc (Ⅰ): 6.8 Hz; Glc (Ⅱ): 7.9 Hz) から Glc (Ⅰ)，Glc (Ⅱ) は-配置
であることを，Rha は 13C-NMR スペクトルの化学シフト値から -配置であることを
確認した． 
 
 
Fig. 3-3.  HMBC correlations of the sugar moiety of 47 
 
以上のことから 47 の構造を，(22S,25S)-spirosol-5-en-3-yl O--D-glucopyranosyl- 
(1→4)-O-[-L-rhamnopyranosyl-(1→2)]--D-glucopyranoside と決定した.  
 
 
47 
46 
 
[化合物 57，58の構造決定] 
 化合物 57 (C39H63NO11)，58 (C39H63NO11) は非晶質の白色粉末として得られ，物性値，
1
H- および 13C-NMR スペクトルデータを文献値と比較することにより，それぞれ 
(22R,25R)-spirosol-5-en-3-yl O--L-rhamnopyranosyl-(1→2)--D-glucopyranoside (57),53)  
(22S,25S)-spirosol-5-en-3-yl O--L-rhamnopyranosyl-(1→2)--D-glucopyranoside (58),54,55) 
と同定した. 
 
57 
 
 
 
58 
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3-3-2 スピロスタノール型ステロイド配糖体の構造 
 
[化合物 48の構造決定] 
 
 化合物 48 は非晶質の白色粉末として得られ，MeOH 溶液中，比旋光度は –60.4 を
示した．HR-ESI-TOF-MS (m/z: 887.4977 [M + H]+, calcd for C45H75O17: 887.5004) および
13
C-NMR スペクトルにより，その分子式を C45H74O17と決定した．IR スペクトルは，
水酸基に基づく吸収 (3397 cm-1) を示した． 
化合物 48 の 1H-NMR スペクトルでは，スピロスタノール型ステロイド配糖体に特
徴的な 2個の 3級メチル基プロトン [H 1.07, 0.82 (each s)]，2 個の 2級メチル基プロ
トン [H 1.14 (d, J = 6.9 Hz), 0.69 (d, J = 5.3 Hz)] のほか，3個の糖のアノマープロトン 
[H 6.34 (br s), 5.11 (d, J = 7.9 Hz), 4.80 (d, J = 7.3 Hz)] に由来するシグナルが観測され
た．また 13C-NMR スペクトルにおいては，4個のメチル基炭素 [C 23.8, 17.3, 16.6, 15.0]，
1個のアセタール炭素 [C109.2]，3個の糖のアノマー炭素 [C105.1, 101.9, 101.3] に
由来するシグナルが観測された． 
化合物 48を naringinase (AcOH/AcOK 緩衝液，pH 4.3) で酵素加水分解 (室温，432
時間) を行ったところ，アグリコンとして (25R)-5-spirostan-3-ol (smilagenin; 48a) 
が,56) 糖として D-glucose と L-rhamnose が得られた．以上のデータから，48 は
smilageninをアグリコンとし，3個の単糖から構成される糖鎖を有するスピロスタノー
ル型ステロイド配糖体と推定された． 
化合物 48の A環と B環の結合様式は，PHNOESYスペクトルにおいて，Fig. 3-4に
示す NOE相関が観測されたことから 5cisであることを確認した． 
糖鎖構造およびそのアグリコンへの結合位置は，酵素加水分解の結果と各種二次元
NMR スペクトルの解析により，47 と同一の糖鎖がアグリコンの C-3 位水酸基に結合
していることが示された． 
 
Fig. 3-4.  Important NOE correlations of 48 
 
 
 
 
 
48 
 
以上のことから 48 の構造を，(25R)-5-spirostan-3-yl O--D-glucopyranosyl-(1→4)- 
O-[-L-rhamnopyranosyl-(1→2)]--D-glucopyranosideと決定した． 
 
 
 
48 
 
 
 
 
[化合物 49の構造決定] 
 化合物 49 (C38H60O12) の
1
H- および 13C-NMRスペクトルは 59とよく類似していた
が，D 環部に由来するシグナルに相違が認められ，49 では C-17 位炭素が低磁場シフ
トした 4級炭素シグナル (C 90.1) が観測された．また，49の分子式を 59と比較する
と，酸素原子が 1個分多いことが確認された． 
以上のデータと，49の HMBCスペクトルにおいて，Fig. 3-5 に示す遠隔相関が観測
されたことから，49は 59の C-17位が水酸化された構造であることが示唆された． 
 
 
 
 
Fig. 3-5.  Important HMBC correlations of the ring C and D moieties of 49 
 
 
49 
 
化合物 49 を 0.5 M HCl で酸加水分解を行ったところ，アグリコンとして
(25R)-17-hydroxyspirost-5-en-3-ol (pennogenin; 49a) が,56) 糖として L-rhamnose と
D-xyloseが得られた． 
化合物 49 の 1H- および 13C-NMR スペクトルを 59 と比較したところ， 
-D-glucopyranosyl 基 (Glc) に由来するシグナルが確認できなかったため，各種二次元
NMR スペクトルの解析を行った．その結果，49 の糖鎖は 2 位の水酸基が置換された
-D-xylopyranosyl 基 (Xyl) [H-1 4.86 (1H, d, J = 7.0 Hz); C 101.2, 77.9, 79.6, 71.4, 67.0 
(C-1'－C-6')] と 1個の末端 -L-rhamnopyranosyl 基 (Rha) [H-1 6.35 (1H, br s); C 102.2, 
72.5, 72.8, 74.1, 69.5, 18.6 (C-1''－C-6'')] で構成されていることが明らかとなった．化合
物 49の HMBCスペクトルにおいて，Fig. 3-6に示す遠隔相関が観測されたことから，
糖鎖として -L-rhamnopyranosyl-(1→2)--D-xylopyranosyl がアグリコンの C-3 位水酸
基に結合していることが示された．なお，Xyl のアノマーの立体配置は，アノマープ
ロトンの J値 (7.0 Hz) から -配置であることを，Rhaは 13C-NMR スペクトルの化学
シフト値から -配置であることを確認した． 
 
Fig. 3-6.  HMBC correlations of the sugar moiety of 49 
 
以上のことから 49 の構造を，(25R)-17-hydroxyspirost-5-en-3-yl O--L-rhamno- 
pyranosyl-(1→2)--D-xylopyranosideと決定した.  
 
 
49 
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[化合物 59－62の構造決定] 
化合物 59 (C39H62O13)，60 (C39H62O13)，61 (C45H72O18)，62 (C46H74O18) はそれぞれ非
晶質の白色粉末として得られ，物性値，1H- および 13C-NMRスペクトルデータを文献
値と比較することにより，それぞれ  (25R ) -17 - h ydrox ysp i ros t -5 - en -3 - yl 
O--L-rhamnopyranosyl-(1→2)--D-glucopyranoside (59),57) (25R)-17-hydroxyspirost-5- 
en-3-yl O--D-glucopyranosyl-(1→4)-O-[-L-rhamnopyranosyl-(1→2)]--D-glucopyrano- 
s ide  (60 ) , 5 8 ) (25R,26R)-26-methoxyspirost-5-en-3-yl O--D-glucopyranosyl-(1→4)-O- 
[-L-rhamnopyranosyl-(1→2)]--D-glucopyranoside (61),59) (25R)-3-[(O--L-rhamno- 
pyranosyl-(1→2)--D-glucopyranosyl)oxy]-5-spirostan-6-one (62)60) と同定した． 
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3-3-3 フロスタノール型ステロイド配糖体の構造 
  
[化合物 50の構造決定] 
化合物 50 は非晶質の白色粉末として得られ，Ehrlich 試薬に対して陽性を示した．
MeOH溶液中，比旋光度は  –43.7を示した．HR-ESI-TOF-MS (m/z: 1089.5491 [M + Na]+, 
calcd for C51H86NaO23: 1089.5458) および
13
C-NMR スペクトルにより，その分子式を
C51H86O23と決定した．IR スペクトルは，水酸基に基づく吸収 (3396 cm
-1
) を示した． 
化合物 50の 1H-NMRスペクトルでは，2個の 3級メチル基プロトン [H 1.07, 0.87 
(each s)]，2個の 2級メチル基プロトン [H 1.32 (d, J = 6.8 Hz), 0.97 (d, J = 6.7 Hz)] のほ
か，4個の糖のアノマープロトン [H 6.33 (br s), 5.10 (d, J = 7.8 Hz), 4.78 (d, J = 7.8 Hz), 
4.78 (d, J = 7.8 Hz)] に由来するシグナルが観測された．また 13C-NMRスペクトルにお
いては，4 個のメチル基炭素 [C 23.8, 17.4, 16.7, 16.4]，1 個のヘミアセタール炭素 
[C110.6]，4個の糖のアノマー炭素 [C105.1, 104.8, 101.9, 101.3] に由来するシグナル
が観測された． 
化合物 50を -D-glucosidase (AcOH/AcONa 緩衝液, pH 5.0) で酵素加水分解 (室温, 
23 時間) を行ったところ，48と D-glucoseが得られた．また，50を 0.5 M HClで酸加
水分解を行ったところ，48a 56) とD-glucoseおよびL-rhamnoseが得られた (Fig. 3-7)． 
 
 
 
 
Fig. 3-7.  Enzymatic and acid hydrolysis of 50 
 
以上の結果から，50は 48 に対応するフロスタノール型ステロイド配糖体であるこ
とが示された． 
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糖鎖構造とそのアグリコンへの結合位置は，各種二次元 NMR スペクトルの解析に
より，48と同一の糖鎖がアグリコンのC-3位水酸基に結合していることが確認された．
さらに HMBCスペクトルにより，-D-glucopyranosyl 基 (Glc (Ⅲ)) [H-1 4.78 (1H, d, J = 
7.8 Hz); C 104.8, 75.1, 78.5, 71.6, 78.4, 62.7 (C-1''''－C-6'''')] が，アグリコンの C-26位水
酸基に結合していることが示された．なお，Glc (Ⅲ) のアノマーの立体配置は，アノ
マープロトンの J値 (7.8 Hz) から -配置であることを確認した (Fig. 3-8)． 
 
 
Fig. 3-8.  An HMBC correlation of the sugar moiety of 50 
 
アグリコン部の C-22 位の立体配置は，PHNOESY スペクトルにおいて，H-20 位プ
ロトン (H 2.23) と H2-23位プロトン (H 2.01, 1.95) 間に NOE相関が観測されたこと
により，22と決定した (Fig. 3-9). 
 
 
Fig. 3-9.  Important NOE correlations of 50 
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以上のことから 50の構造を，(25R)-26-[(-D-glucopyranosyl)oxy]-22-hydroxy-5- 
furostan-3-yl O--D-glucopyranosyl-(1→4)-O-[-L-rhamnopyranosyl-(1→2)]--D-gluco- 
pyranosideと決定した． 
 
50 
 
 
[化合物 51の構造決定] 
化合物 51 (C51H84O22) の
13
C-NMRスペクトルは 50とよく類似しており，糖鎖に由
来するシグナルと，アグリコンの A環から D環に由来するシグナルはほぼ一致してい
たが，E環部に由来するシグナルに相違が認められた．また 1H-NMRスペクトルでは，
Me-21位メチル基プロトンが singletシグナル (H 1.65) として，また H-17位メチンプ
ロトンがdoubletシグナル [H 2.48 (J = 6.8 Hz)] として観測された．以上のデータから，
51は 50に対応するプソイドフロスタノール型ステロイド配糖体であると推定された．
このことは HMBC スペクトルにおいて，Fig. 3-10に示す遠隔相関が観測されたことか
ら支持された．  
 
Fig. 3-10.  Important HMBC correlations of 51 
 
さらに，51を pyridineに溶解し，過剰量の Ac2Oを加えてアセチル化 (室温，24時
間) を行ったところ，tridecaacetate (51b) が得られた．一方，50を pyridineに溶解し，
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過剰量の Ac2Oを加えて加熱 (110℃，3時間) したところ，51bが得られた．したがっ
て，51の C-25位の立体配置は 50と同様に 25Rであることが示された (Fig. 3-11)．
 
Fig. 3-11.  Chemical transformations of 50 and 51 
 
以上のことから 51の構造を，(25R)-26-[(-D-glucopyranosyl)oxy]-5-furost-20(22)-en- 
3-yl O--D-glucopyranosyl-(1→4)-O-[-L-rhamnopyranosyl-(1→2)]--D-glucopyranoside 
と決定した. 
 
51 
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[化合物 52の構造決定] 
化合物 52 (C51H84O24) は Ehrlich試薬に対して陽性を示し，
1
H-NMR スペクトルは，
4個の糖のアノマープロトン [H 6.23 (br s), 5.12 (d, J = 7.8 Hz), 4.93 (d, J = 7.7 Hz), 4.81 
(d, J = 7.7 Hz)] に由来するシグナルを，また 13C-NMR スペクトルでは，4個の糖のア
ノマー炭素 [C 105.2, 104.9, 101.8, 100.0] に由来するシグナルを示した． 
化合物 52 を -D-glucosidase で酵素加水分解を行ったところ，60 と D-glucose が得
られた．また 52を naringinaseで酵素加水分解を行ったところ，49a 56) と D-glucose
および L-rhamnoseが得られた (Fig. 3-12). 
 
 
 
Fig. 3-12.  Enzymatic hydrolysis of 52 
 
以上の結果から，52は 60 に対応するフロスタノール型ステロイド配糖体であるこ
とが示された． 
化合物 52の糖鎖構造とアグリコンへの結合位置は，各種二次元 NMRスペクトルの
解析により，60と同一の糖鎖がアグリコンの C-3位水酸基に結合していることが確認
された．さらにHMBCスペクトルにより，-D-glucopyranosyl基 (Glc (Ⅲ)) [H-1 4.81 (1H, 
d, J = 7.7 Hz); C 104.9, 75.2, 78.6, 71.7, 78.4, 62.8 (C-1''''－C-6'''')] がアグリコンの C-26
位水酸基に結合していることが示された． 
アグリコン部のC-22位の立体配置は，PHNOESYスペクトルにより 22と決定した. 
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以上のことから 52の構造を，(25R)-26-[(-D-glucopyranosyl)oxy]-17,22-dihydroxy- 
furost-5-en-3-yl O--D-glucopyranosyl-(1→4)-O-[-L-rhamnopyranosyl-(1→2)]--D-gluco- 
pyranosideと決定した． 
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[化合物 53の構造決定] 
化合物 53 (C50H82O22) を naringinase で酵素加水分解を行ったところ，
(25R)-spirost-5-en-3-ol (diosgenin; 53a) と,56) 糖として D-glucose，L-rhamnose，D-xylose
が得られた．よって，53は proto-diosgeninをアグリコンとするフロスタノール型ステ
ロイド配糖体と推定された. 
糖鎖構造とその結合位置を明らかにするため，各種二次元 NMR スペクトルの解析
を行った．その結果，53の糖鎖は 2位と 4位の水酸基が置換された -D-xylopyranosyl
基 (Xyl) [H-1 4.83 (1H, d, J = 7.7 Hz); C 100.8, 77.3, 77.4, 79.3, 64.3 (C-1'－C-6')]，1個の
末端 -L-rhamnopyranosyl 基 (Rha) [H-1 6.29 (1H, br s); C 102.2, 72.4, 72.7, 74.1, 69.6, 
18.7 (C-1''－6'')]，2 個の末端 -D-glucopyranosyl 基 (Glc (Ⅰ)) [H-1 5.01 (1H, d, J = 7.8 
Hz); C 104.0, 74.6, 78.4, 71.5, 78.2, 62.4 (C-1'''－C-6''')]，(Glc (Ⅱ)) [H-1 4.82 (1H, d, J = 7.7 
Hz); C 104.9, 75.2, 78.6, 71.7, 78.3, 62.8 (C-1''''－C-6'''')] で構成されていることが明らか
となった．さらに HMBC スペクトルにおいて，Fig. 3-13に示す遠隔相関が観測された
こ と か ら ， 新 規 糖 鎖 配 列 で あ る -D-glucopyranosyl-(1→4)-O-[-L- 
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rhamnopyranosyl-(1→2)]--D-xylopyranosyl がアグリコンの C-3 位水酸基に，
-D-glucopyranosyl 基がアグリコンの C-26 位水酸基に結合していることが示された． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 3-13.  HMBC correlations of the sugar moieties of 53 
 
 
アグリコン部のC-22位の立体配置は，PHNOESYスペクトルにより 22と決定した. 
 
以上のことから 53の構造を，(25R)-26-[(-D-glucopyranosyl)oxy]-22-hydroxyfurost-5- 
en-3-yl O--D-glucopyranosyl-(1→4)-O-[-L-rhamnopyranosyl-(1→2)]--D-xylopyranoside 
と決定した. 
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[化合物 54の構造決定] 
化合物 54 (C50H82O23) の
1
H- および 13C-NMRスペクトルは 53とよく類似していた
が，D 環部に由来するシグナルに相違が認められ，54 では C-17 位炭素が低磁場シフ
トした 4級炭素シグナル (C 90.8) が観測された．また，54の分子式を 53と比較する
と，酸素原子が 1個分多いことが確認された． 
化合物54を naringinaseで酵素加水分解を行ったところ，アグリコンとして49aが,56) 
糖として D-glucose，L-rhamnose，D-xylose が得られた． 
以上のデータから，54は 53の C-17 位に水酸基を有する構造であることが示され
た． 
化合物 54の糖鎖構造とアグリコンへの結合位置は，各種二次元 NMRスペクトルの
解析により，53 と同一の新規糖鎖である -D-glucopyranosyl-(1→4)-O-[-L-rhamno- 
pyranosyl-(1→2)]--D-xylopyranosyl がアグリコンの C-3位水酸基に，-D-glucopyranosyl
基がアグリコンの C-26位水酸基に結合していることが示された． 
アグリコン部の C-22位の立体配置は，PHNOESYスペクトルにより 22であること
を確認した． 
以上のことから 54 の構造を，(25R)-26-[(-D-glucopyranosyl)oxy]-17,22- 
dihydroxyfurost-5-en-3-yl O--D-glucopyranosyl-(1→4)-O-[-L-rhamnopyranosyl-(1→2)]- 
-D-xylopyranosideと決定した． 
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59 
 
[化合物 64の構造決定]  
 化合物 64 (C45H74O19) は非晶質の白色粉末として得られ，
1
H- および 13C-NMR スペ
クトルデータを文献値と比較することにより，(25R)-26-[(-D-glucopyranosyl)- 
oxy]-17-dihydroxyfurost-5-en-3-yl O--L-rhamnopyranosyl-(1→2)--D-gluco- 
pyranoside (64) 57) と決定した. 
 
64 
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3-3-4 コレスタン型ステロイド配糖体の構造 
 
[化合物 55の構造決定] 
化合物 55 は非晶質の白色粉末として得られ，MeOH 溶液中，比旋光度は –43.4 を
示した．HR-ESI-TOF-MS (m/z: 941.4745 [M + Na]+, calcd for C45H74NaO19: 941.4722) お
よび 13C-NMR スペクトルにより，その分子式を C45H74O19と決定した．IR スペクトル
は，水酸基に基づく吸収 (3364 cm-1)，カルボニル基に基づく吸収 (1707, 1648 cm-1) を
示した． 
化合物 55のスペクトルデータは 63とよく類似しており，1H-NMRスペクトルでは，
2個の 3級メチル基プロトン [H 0.64, 0.58 (each s)]，2個の 2級メチル基プロトン [H 
1.10 (d, J = 6.8 Hz), 1.00 (d, J = 6.4 Hz)] のほか，3個の糖のアノマープロトン [H 5.13 (d, 
J = 7.8 Hz), 5.06 (d, J = 7.7 Hz), 4.78 (d, J = 7.8 Hz)] に由来するシグナルが観測された．
また 13C-NMR スペクトルでは，4個のメチル基炭素 [C 17.4, 16.7, 13.0, 12.3]，2個の
カルボニル炭素 [C 213.0, 209.7]，3個の糖のアノマー炭素 [C 105.5, 104.9, 102.2] に
由来するシグナルが観測された． 
化 合 物 55 を naringinase で 酵 素 加 水 分 解 を 行 っ た と こ ろ ，
(25R)-3,26-dihydroxy-5-cholestane-6,22-dione (55a) と,58,59) D-glucoseが得られた．ま
た，55の分子式を 63と比較すると，55のほうが C6H10O5だけ多いことが確認された．
以上のデータから，55は 63にさらに 1個の -D-glucopyranosyl 基 (Glc (II)) [H-1 5.13 
(1H, d, J = 7.8 Hz); C 105.5, 75.4, 78.6, 71.9, 78.5, 62.8 (C-1''－C-6'')] が結合したビスデ
スモシド型コレスタン配糖体と推定された．  
化合物 55のHMBCスペクトルにおいて Fig. 3-14に示す遠隔相関が観測されたこと
から，糖鎖として-D-glucopyranosyl-(1→6)--D-glucopyranosyl がアグリコンの C-3 位
水酸基に， -D-glucopyranosyl 基 (Glc (Ⅲ)) がアグリコンの C-26位水酸基にそれぞれ
結合していることが示された．なお，Glc (Ⅲ) のアノマーの立体配置は，アノマープ
ロトンの J値 (7.8 Hz) から -配置であることを確認した． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 3-14.  HMBC correlations of the sugar moieties of 55 
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以上のことから 55 の構造を，(25R)-3-[(O--D-glucopyranosyl-(1→6)--D-gluco- 
pyranosyl)oxy]-26-[(-D-glucopyranosyl)oxy]-5-cholestane-6,22-dioneと決定した.  
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[化合物 56の構造決定] 
化合物 56 (C33H56O10) を naringinaseで酵素加水分解を行ったところ，アグリコンと
して (20R,22R)-3,20,22-trihydoxy-5-cholestan-6-one (tenuifoliol, 56a) が,60) 糖として 
D-glucoseが得られた．よって，56は tenuifoliol のモノグルコシドであることが示され
た． 
-D-Glucopyranosyl 基 (Glc) [H-1 4.96 (1H, d, J = 7.6 Hz); C 106.4, 75.4, 78.5, 71.5, 
78.4, 62.4 (C-1'－C-6')] の結合位置は，56の HMBC スペクトルにおいて，Glcのアノ
マープロトン (H 4.96) からアグリコンの C-22 位炭素 (C 90.0) へ遠隔相関が観測さ
れたことにより，アグリコンの C-22 位水酸基と決定した．なお，Glcのアノマーの立
体配置は，アノマープロトンの J値 (7.6 Hz) から -配置であることを確認した (Fig. 
3-15)． 
 
 
 
 
 
 
Fig. 3-15.  An HMBC correlation of the sugar moiety of 56 
 
 
62 
 
 以上のことから 56 の構造を，(20R,22R)-22-[(-D-glucopyranosyl)oxy]-3,14,20- 
trihydoxy-5-cholestan-6-oneと決定した． 
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[化合物 63の構造決定] 
化合物 63 (C39H64O14) は非晶質の白色粉末として得られ，
1
H- および 13C-NMRスペ
クトルデータを文献値と比較することにより， (25R)-3-[(-D-glucopyranosyl)oxy]-26-
[(-D-glucopyranosyl)oxy]-5-cholestane-6,22-dione (63),61) と同定した． 
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Table 3-2.   
1
H-NMR (500 MHz) and 
13
C-NMR (125 MHz) data for the aglycone moiety of 47―56 in C5D5N at 300K.
H J  (Hz) C J  (Hz) C J  (Hz) C J  (Hz) C J  (Hz) C
1 ax 0.98 ddd 13.9, 13.9, 3.8 37.5 1.81 m 30.8 1.01 ddd 12.4, 12.4, 3.6 37.6 1.79 m 30.8 1.85 m 31.0
eq 1.73 m 1.49 br d 11.5 1.79 br d 12.4 1.50 m 1.50 m
2 ax 1.87 m 30.1 1.51 m 26.8 1.91 m 32.1 1.49 m 26.8 1.53 m 26.9
eq 2.10 m 1.97 m 2.15 m 1.94 m 1.98 m
3 3.88 m W 1/2 = 21.7 78.1 4.21 m W 1/2 = 21.1 76.0 3.86 m W 1/2 = 22.5 78.1 4.21 m W 1/2 = 19.6 76.1 4.25 m W 1/2 = 23.9 76.2
4 ax 2.71 br dd 13.1, 12.8 38.9 1.82 m 30.9 2.75 m 39.0 1.78 m 30.9 1.85 m 31.0
eq 2.76 br dd 13.1, 5.3 1.86 m 1.84 br d 9.8 1.91 m
5 - 140.8 2.14 br dd 6.0, 6.0 37.1 - 140.9 2.13 br d 10.6 37.1 2.17 br dd 11.3, 3.6 37.2
6 5.30 br d 4.9 121.8 1.91 m 26.7 5.32 br d 3.7 121.8 1.91 m 26.8 1.98 m 26.9
1.38 m 1.32 m 1.41 m
7 ax 1.86 m 32.4 0.97 br ddd 13.4, 13.4, 2.4 26.7 1.53 m 32.4 0.97 m 26.7 1.10 m 26.9
eq 1.49 m 1.32 m 1.92 m 1.31 m 1.31 m
8 1.54 m 31.6 1.55 m 35.5 1.64 m 32.3 1.54 m 35.5 1.48 m 35.3
9 0.92 m 50.4 1.31 m 40.3 0.98 m 50.2 1.29 t 7.0 40.3 1.31 m 40.3
10 - 37.1 - 35.3 - 37.1 - 35.3 - 35.3
11 1.45 m 21.1 1.21 m 21.1 1.49 m 20.9 1.21 m 21.1 1.38 m 21.5
1.36 m 1.60 m 1.35 m
12 ax 1.11 ddd 11.5, 10.5, 4.5 40.1 1.10 m 40.3 1.50 m 32.0 1.11 m 40.4 1.17 ddd 11.9, 11.9, 3.2 40.1
eq 1.67 br dd 11.5, 3.5 1.69 br d 13.8 2.12 m 1.75 m 1.73 m
13 - 46.7 - 40.9 - 45.1 - 41.2 - 43.9
14 1.02 m 56.0 1.09 m 56.5 1.07 m 54.0 1.09 t 6.2 56.4 0.88 m 54.8
15 a 2.04 m 33.1 2.04 m 32.1 2.21 m 31.8 2.03 m 2.12 m 34.4
b 1.46 m 1.40 m 1.51 m 1.39 m 32.4 1.45 m
16 4.17 m 78.7 4.60 m 81.2 4.46 dd 7.2, 6.1 90.0 4.96 m 81.2 4.83 m 84.6
17 1.57 dd 8.2, 8.2 62.2 1.85 dd 8.3, 6.6 63.1 - 90.1 1.95 dd 7.3, 6.4 64.0 2.48 d 6.8 64.7
18 0.86 s 16.8 0.82 s 16.6 0.96 s 17.1 0.87 s 16.7 0.71 s 14.4
19 1.05 s 19.8 1.07 s 23.8 1.09 s 19.4 1.07 s 23.8 1.10 s 23.8
20 1.84 m 43.0 1.96 br dd 6.9, 6.6 42.0 2.27 m 44.7 2.23 m 40.6 - 103.6
21 1.06 d 7.2 16.2 1.14 d 6.9 15.0 1.22 d 7.0 9.7 1.32 d 6.8 16.4 1.65 s 11.8
22 - 99.4 - 109.2 - 109.8 - 110.6 - 152.4
23 ax 1.44 m 27.1 1.66 br dd 13.0, 12.5 31.8 1.90 br dd 12.1, 10.4 30.3 2.01 m 37.2 2.23 m 23.7
eq 1.73 m 1.61 m 2.15 br d 10.4 1.95 m 2.18 m
24 1.55 m 29.3 1.59 m 29.2 1.58 m 28.8 2.02 m 28.3 1.85 m 31.5
1.65 m 1.49 m
25 1.67 m 31.4 1.56 m 30.5 1.59 m 30.4 1.91 m 34.2 1.97 m 33.5
26 ax 2.94 dd 10.8, 10.8 50.6 3.51 dd 10.5, 10.5 66.9 3.50 dd 10.5, 10.5 66.7 3.92 dd 9.3, 5.6 75.2 3.96 dd 9.3, 6.8 75.0
eq 2.83 dd 10.8, 3.8 3.59 dd 10.5, 3.0 3.52 dd 10.5, 2.9 3.61 dd 9.3, 6.0 3.62 dd 9.3, 5.5
27 0.82 d 6.5 19.8 0.69 d 5.3 17.3 0.68 d 5.3 17.3 0.97 d 6.7 17.4 1.03 d 6.6 17.4
J  (Hz) C J  (Hz) C J  (Hz) C J  (Hz) C J  (Hz) C
1 ax 0.95 m 37.5 0.99 m 37.2 0.97 m 37.5 1.01 br dd 15.6, 15.0 36.7 1.23 ddd 13.0, 13.0, 3.0 37.3
eq 1.73 m 1.76 m 1.78 m 1.56 br dd 15.6, 4.1 1.72 br dd 13.0, 3.0
2 ax 1.85 m 30.1 1.86 m 30.0 1.85 m 30.2 1.59 m 29.5 1.95 br dd 13.2, 13.0 31.4
eq 2.08 m 2.10 m 2.09 m 2.05 m 2.29 m
3 3.84 m W 1/2 = 24.5 78.1 3.80 m W 1/2 = 21.2 78.2 3.76 m W 1/2 = 26.5 78.1 3.96 m W 1/2 = 25.4 76.7 3.78 m W 1/2 = 22.5 70.1
4 ax 2.70 m 38.9 2.71 m 39.0 2.69 br s 38.9 1.73 m 27.0 1.66 dd 12.7, 12.2 31.9
eq 2.73 m 2.40 br d 13.0 2.03 br d 12.2
5 - 140.7 - 140.8 - 140.7 2.06 dd 12.9, 2.5 56.4 2.30 m 56.9
6 5.26 br d 3.9 121.8 5.29 br s 121.8 5.26 br d 3.8 121.8 - 209.7 - 211.8
7 ax 1.89 m 32.4 1.48 m 32.1 1.49 m 32.4 1.99 dd 12.7, 12.7 46.7 2.89 dd 12.7, 12.7 42.9
eq 1.51 m 1.87 br d 13.3 1.89 m 2.31 dd 12.7, 4.6 2.46 dd 12.7, 3.9
8 1.53 m 32.1 1.56 m 31.7 1.55 m 32.1 1.63 m 37.8 2.35 m 40.9
9 0.97 m 50.3 0.89 m 50.4 0.96 m 50.2 1.09 m 53.7 2.20 ddd 12.0, 12.0, 4.0 46.8
10 - 37.1 - 37.1 - 37.1 - 40.9 - 40.7
11 ax 1.52 m 21.0 1.41 m 21.1 1.52 m 21.0 1.20 m 21.6 1.50 m 21.2
eq 1.60 m 1.45 m 1.58 m 1.45 br d 9.3 1.69 br d 13.0
12 ax 1.58 m 32.3 1.12 m 39.9 1.48 m 32.3 1.18 m 39.5 1.95 br d 13.0 33.2
eq 1.56 m 1.73 m 2.15 m 1.85 br d 8.7 2.36 m
13 - 45.1 - 40.8 - 45.1 - 43.1 - 49.0
14 2.03 m 53.0 1.07 m 56.6 2.01 m 53.0 1.08 m 56.0 - 83.9
15 a 2.17 m 31.9 2.03 m 32.3 2.17 m 31.9 1.37 m 24.2 2.02 m 32.4
b 1.51 m 1.49 m 1.50 m 0.92 m
16 4.76 t 7.1 90.4 4.95 br d 4.6 81.1 4.75 br d 4.6 90.4 1.71 m 27.6 2.43 m 21.4
1.20 m 1.84 m
17 - 90.8 1.94 m 63.9 - 90.8 1.73 m 52.4 2.76 dd 9.1, 9.1 50.8
18 0.99 s 17.2 0.90 s 16.4 0.99 s 17.2 0.58 s 12.3 1.35 s 17.9
19 1.08 s 19.4 1.05 s 19.3 1.06 s 19.4 0.64 s 13.0 0.81 s 13.0
20 2.50 m 43.5 2.24 m 40.7 2.49 m 43.5 2.57 m 49.4 - 76.1
21 1.36 d 7.0 10.4 1.34 d 6.9 16.4 1.36 d 6.9 10.4 1.10 d 6.8 16.7 1.52 s 22.4
22 - 111.3 - 110.7 - 111.3 - 213.0 3.86 br d 9.2 90.0
23 2.06 m 36.8 2.05 m 37.1 2.05 m 36.8 2.68 m 39.6 1.82 m 30.6
2.52 m 1.63 m
24 a 2.05 m 28.0 2.04 m 28.4 2.05 m 28.0 1.95 m 27.9 2.11 m 35.7
b 1.69 m 1.69 m 1.68 m 1.64 m 1.46 m
25 1.94 m 34.2 1.93 m 34.3 1.91 m 34.2 1.94 m 33.5 1.40 m 28.4
26 a 3.95 dd 9.4, 7.6 75.2 3.95 dd 9.2, 6.0 75.3 3.94 dd 9.3, 7.2 75.2 4.07 dd 9.6, 6.2 75.0 0.82 d 6.8 23.1
b 3.62 dd 9.4, 6.1 3.63 dd 9.2, 7.1 3.61 dd 9.3, 5.8 3.54 dd 9.6, 5.8
27 1.00 d 6.6 17.4 1.00 d 6.6 17.4 1.00 d 6.8 17.4 1.00 d 6.4 17.4 0.83 d 6.3 22.4
H H H H
Position
47 48 49 50 51
52 53 54 55 56
H H H H
Position
H
 
                        
J
 (
H
z)
d
C
J
 (
H
z)
d
C
J
 (
H
z)
d
C
J
 (
H
z)
d
C
J
 (
H
z)
d
C
G
lc
 (
Ｉ
)
1
'
4
.9
3
d
7
.7
1
0
0
.0
  
X
yl
1
'
4
.8
3
d
7
.7
1
0
0
.8
X
yl
1
'
4
.8
0
d
7
.6
1
0
0
.8
G
lc
 (
 I
 )
1
'
5
.0
6
d
7
.7
1
0
2
.2
  
G
lc
1
'
4
.9
6
d
7
.6
1
0
6
.4
2
'
4
.2
2
d
d
8
.0
, 
7
.7
7
7
.3
2
'
4
.1
9
m
7
7
.3
2
'
4
.1
7
m
7
7
.3
2
'
4
.0
7
d
d
8
.6
, 
7
.7
7
5
.2
2
'
4
.0
6
d
d
8
.8
, 
7
.6
7
5
.4
3
'
4
.2
3
d
d
8
.8
, 
8
.8
7
7
.7
3
'
4
.2
3
m
7
7
.4
3
'
4
.1
9
m
7
7
.4
3
'
4
.2
5
d
d
8
.8
, 
8
.6
7
8
.6
3
'
4
.2
4
d
d
9
.0
, 
8
.8
7
8
.5
4
'
4
.2
2
d
d
8
.8
, 
8
.8
8
2
.0
4
'
4
.2
4
m
7
9
.3
4
'
4
.1
8
m
7
9
.3
4
'
4
.1
5
d
d
9
.0
, 
8
.8
7
1
.7
4
'
4
.2
9
d
d
9
.0
, 
9
.0
7
1
.5
5
'
3
.8
5
m
7
6
.1
5
'
a
4
.3
8
b
r 
d
1
0
.0
6
4
.3
5
'
a
4
.3
6
b
r 
d
1
1
.6
6
4
.3
5
'
4
.1
0
d
d
d
9
.0
, 
5
.3
, 
1
.6
7
7
.3
5
'
4
.3
0
m
7
8
.4
6
'
a
4
.5
1
d
d
1
1
.8
, 
3
.4
6
1
.9
b
3
.6
3
d
d
1
0
.0
, 
9
.2
b
3
.6
0
d
d
1
1
.6
, 
9
.3
6
'
a
4
.8
8
d
d
1
1
.4
, 
1
.6
7
0
.3
6
'
a
4
.5
1
b
r 
d
1
0
.7
6
2
.4
b
4
.4
4
d
d
1
1
.8
, 
5
.5
b
4
.3
4
d
d
1
1
.4
, 
5
.3
b
4
.3
5
b
r 
d
1
0
.7
R
ha
1
''
6
.2
3
b
r 
s
1
0
1
.8
  
R
ha
1
''
6
.2
9
b
r 
s
1
0
2
.2
R
ha
1
''
6
.2
5
b
r 
s
1
0
2
.1
G
lc
 (
 I
I 
)
1
''
5
.1
3
d
7
.8
1
0
5
.5
2
''
4
.7
3
b
r 
s
7
2
.4
2
''
4
.7
7
b
r 
s
7
2
.4
2
''
4
.7
5
b
r 
d
3
.0
7
2
.4
2
''
4
.0
7
d
d
8
.6
, 
7
.8
7
5
.4
3
''
4
.5
7
d
d
9
.3
, 
3
.3
7
2
.7
3
''
4
.5
7
b
r 
d
9
.4
7
2
.7
3
''
4
.5
6
d
d
9
.4
, 
3
.0
7
2
.7
3
''
4
.2
5
d
d
8
.8
, 
8
.6
7
8
.6
4
''
4
.3
3
d
d
9
.3
, 
9
.3
7
4
.1
4
''
4
.3
5
d
d
9
.4
, 
9
.4
7
4
.1
4
''
4
.3
3
d
d
9
.4
, 
9
.4
7
4
.1
4
''
4
.2
7
d
d
8
.8
, 
8
.8
7
1
.9
5
''
4
.9
2
m
6
9
.4
5
''
4
.8
9
m
6
9
.6
5
''
4
.8
8
m
6
9
.5
5
''
3
.9
6
m
7
8
.5
6
''
1
.7
5
d
6
.1
1
8
.7
6
''
1
.7
6
d
6
.2
1
8
.7
6
''
1
.7
5
d
6
.2
1
8
.6
6
''
a
4
.5
3
b
r 
d
1
1
.3
6
2
.8
b
4
.4
0
b
r 
d
1
1
.3
G
lc
 (
 I
I 
)
1
'''
5
.1
2
d
7
.8
1
0
5
.2
  
G
lc
 (
 I
 )
1
'''
5
.0
1
d
7
.8
1
0
4
.0
G
lc
 (
 I
 )
1
'''
4
.9
8
d
7
.8
1
0
3
.9
2
'''
4
.0
4
d
d
8
.3
, 
7
.8
7
4
.9
2
'''
4
.0
0
d
d
8
.4
, 
7
.8
7
4
.6
2
'''
3
.9
8
d
d
8
.4
, 
7
.8
7
4
.6
G
lc
 (
 I
II
 )
1
'''
4
.7
8
d
7
.8
1
0
4
.9
3
'''
4
.2
2
d
d
8
.8
, 
8
.3
7
8
.2
3
'''
4
.2
3
d
d
8
.8
, 
8
.4
7
8
.4
3
'''
4
.1
8
d
d
8
.8
, 
8
.4
7
8
.4
2
'''
4
.0
0
d
d
8
.6
, 
7
.8
7
5
.1
4
'''
4
.2
6
d
d
8
.8
, 
8
.8
7
1
.2
4
'''
4
.2
4
d
d
8
.8
, 
8
.8
7
1
.5
4
'''
4
.2
0
d
d
8
.8
, 
8
.8
7
1
.4
3
'''
4
.1
9
d
d
8
.8
, 
8
.6
7
8
.6
5
'''
3
.9
7
m
7
8
.4
5
'''
3
.9
8
m
7
8
.2
5
'''
3
.9
6
m
7
8
.2
4
'''
4
.2
8
d
d
8
.8
, 
8
.8
7
1
.8
6
'''
a
4
.4
5
b
r 
d
1
1
.0
6
2
.1
6
'''
a
4
.5
3
b
r 
d
1
2
.7
6
2
.4
6
'''
a
4
.5
0
b
r 
d
1
1
.5
6
2
.3
5
'''
4
.0
3
m
7
8
.5
b
4
.3
2
b
r 
d
1
1
.0
b
4
.3
4
b
r 
d
1
2
.7
b
4
.3
1
b
r 
d
1
1
.5
6
'''
a
4
.6
3
b
r 
d
1
1
.0
6
3
.0
b
4
.4
3
d
d
1
1
.0
, 
5
.6
G
lc
 (
 I
II
 )
1
'''
'
4
.8
1
d
7
.7
1
0
4
.9
  
G
lc
 (
 I
I 
)
1
'''
'
4
.8
2
d
7
.7
1
0
4
.9
G
lc
 (
 I
I 
)
1
'''
'
4
.8
1
d
7
.6
1
0
4
.9
2
'''
'
4
.0
2
d
d
8
.1
, 
7
.7
7
5
.2
2
'''
'
4
.0
3
d
d
8
.2
, 
7
.7
7
5
.2
2
'''
'
4
.0
1
d
d
8
.2
, 
7
.6
7
5
.1
3
'''
'
4
.2
2
d
d
8
.8
, 
8
.1
7
8
.6
3
'''
'
4
.2
2
d
d
8
.8
, 
8
.2
7
8
.6
3
'''
'
4
.2
2
d
d
8
.8
, 
8
.2
7
8
.6
4
'''
'
4
.2
1
d
d
8
.8
, 
8
.8
7
1
.7
4
'''
'
4
.2
5
d
d
8
.8
, 
8
.8
7
1
.7
4
'''
'
4
.2
1
d
d
8
.8
, 
8
.8
7
1
.7
5
'''
'
3
.9
5
m
7
8
.4
5
'''
'
3
.9
6
m
7
8
.3
5
'''
'
3
.9
4
m
7
8
.5
6
'''
'
a
4
.5
4
b
r 
d
1
1
.8
6
2
.8
6
'''
'
a
4
.5
6
b
r 
d
1
2
.5
, 
4
.5
6
2
.8
6
'''
'
a
4
.5
3
b
r 
d
1
1
.8
6
2
.8
b
4
.3
7
b
r 
d
1
1
.8
b
4
.3
8
b
r 
d
1
2
.5
b
4
.3
6
b
r 
d
1
1
.8
P
o
si
tio
n
P
o
si
tio
n
5
6
P
o
si
tio
n
5
5
5
4
P
o
si
tio
n
5
3
P
o
si
tio
n
d
H
d
H
5
2
d
H
d
H
d
H
T
a
b
le
 3
-3
. 
  
1
H
-N
M
R
 (
5
0
0
 M
H
z)
 a
n
d
 1
3
C
-N
M
R
 (
1
2
5
 M
H
z)
 d
at
a 
fo
r 
th
e 
su
g
ar
 m
o
ie
ti
es
 o
f 
4
7
―
5
6
 i
n
 C
5
D
5
N
 a
t 
3
0
0
K
.
J
 (
H
z)
d
C
J
 (
H
z)
d
C
J
 (
H
z)
d
C
J
 (
H
z)
d
C
J
 (
H
z)
d
C
G
lc
 (
 I
 )
1
'
4
.9
5
d
6
.8
1
0
0
.0
G
lc
 (
 I
 )
1
'
4
.8
0
d
7
.3
1
0
1
.9
X
yl
1
'
4
.8
6
d
7
.0
1
0
1
.2
G
lc
 (
 I
 )
1
'
4
.7
8
d
7
.8
1
0
1
.9
G
lc
 (
 I
 )
1
'
4
.8
2
d
7
.5
1
0
2
.0
2
'
4
.2
2
d
d
8
.8
, 
6
.8
7
7
.3
2
'
4
.2
5
d
d
8
.4
, 
7
.3
7
6
.6
2
'
4
.1
9
d
d
7
.8
, 
7
.0
7
7
.9
2
'
4
.2
0
d
d
8
.8
, 
7
.8
7
6
.1
2
'
4
.2
8
d
d
8
.2
, 
7
.5
7
6
.0
3
'
4
.2
3
d
d
9
.1
, 
8
.8
7
7
.7
3
'
4
.2
3
d
d
8
.8
, 
8
.4
7
8
.0
3
'
4
.1
5
d
d
8
.0
, 
7
.8
7
9
.6
3
'
4
.2
1
d
d
8
.8
, 
8
.8
7
6
.5
3
'
4
.2
1
d
d
9
.0
, 
8
.2
7
6
.5
4
'
4
.2
1
d
d
9
.1
, 
8
.8
8
2
.0
4
'
4
.2
0
d
d
8
.8
, 
8
.8
8
2
.2
4
'
4
.1
3
m
7
1
.4
4
'
4
.1
9
d
d
9
.2
, 
8
.8
8
2
.1
4
'
4
.2
2
d
d
9
.0
, 
9
.0
8
2
.3
5
'
3
.8
5
m
7
6
.2
5
'
3
.8
1
m
7
6
.2
5
'
a
4
.2
8
b
r 
d
1
0
.6
6
7
.0
5
'
3
.7
9
m
7
6
.0
5
'
3
.8
3
m
7
6
.1
6
'
a
4
.5
2
b
r 
d
1
1
.0
6
1
.9
6
'
a
4
.5
0
b
r 
d
1
2
.2
6
2
.0
b
3
.6
1
d
d
1
0
.6
, 
9
.3
6
'
a
4
.4
8
d
d
1
1
.1
, 
2
.9
6
1
.9
6
'
a
4
.5
2
m
6
2
.1
b
4
.4
6
b
r 
d
1
1
.0
b
4
.4
4
b
r 
d
1
2
.2
b
4
.4
2
b
r 
d
1
1
.1
b
4
.4
7
m
R
ha
1
''
6
.2
5
b
r 
s
1
0
1
.8
R
ha
1
''
6
.3
4
b
r 
s
1
0
1
.3
R
ha
1
''
6
.3
5
b
r 
s
1
0
2
.2
R
ha
1
''
6
.3
3
b
r 
s
1
0
1
.3
R
ha
1
''
6
.3
8
b
r 
s
1
0
1
.3
2
''
4
.7
4
b
r 
d
1
.8
7
2
.4
2
''
4
.7
1
b
r 
s
7
2
.3
2
''
4
.8
0
b
r 
s
7
2
.5
2
''
4
.6
8
b
r 
s
7
2
.2
2
''
4
.7
2
b
r 
s
7
2
.4
3
''
4
.5
8
d
d
9
.3
, 
3
.2
7
2
.8
3
''
4
.5
3
d
d
9
.3
, 
3
.0
7
2
.6
3
''
4
.6
1
b
r 
d
9
.3
7
2
.8
3
''
4
.5
0
d
d
8
.8
, 
3
.1
7
2
.6
3
''
4
.5
6
d
d
9
.3
, 
2
.7
7
2
.7
4
''
4
.3
4
d
d
9
.3
, 
9
.3
7
4
.1
4
''
4
.3
1
d
d
9
.5
, 
9
.3
7
4
.0
4
''
4
.3
4
d
d
9
.3
, 
9
.3
7
4
.1
4
''
4
.3
0
d
d
9
.0
, 
8
.8
7
3
.9
4
''
4
.3
3
d
d
9
.3
, 
9
.3
7
4
.1
5
''
4
.9
4
m
6
9
.5
5
''
4
.7
6
m
6
9
.4
5
''
4
.9
5
m
6
9
.5
5
''
4
.7
5
m
6
9
.3
5
''
4
.8
1
m
6
9
.4
6
''
1
.7
6
d
6
.2
1
8
.6
6
''
1
.7
2
d
6
.1
1
8
.7
6
''
1
.7
6
d
5
.8
1
8
.6
6
''
1
.7
1
d
6
.1
1
8
.7
6
''
1
.7
4
d
6
.3
1
8
.8
G
lc
 (
 I
I 
)
1
'''
5
.1
3
d
7
.9
1
0
5
.2
G
lc
 (
 I
I 
)
1
'''
5
.1
1
d
7
.9
1
0
5
.1
G
lc
 (
 I
I 
)
1
'''
5
.1
0
d
7
.8
1
0
5
.1
G
lc
 (
 I
I 
)
1
'''
5
.1
3
d
7
.9
1
0
5
.2
2
'''
4
.0
6
d
d
8
.4
, 
7
.9
7
4
.9
2
'''
4
.0
5
d
d
8
.5
, 
7
.9
7
4
.9
2
'''
4
.0
2
d
d
8
.3
, 
7
.8
7
4
.8
2
'''
4
.0
6
d
d
8
.6
, 
7
.9
7
5
.0
3
'''
4
.2
2
d
d
9
.1
, 
8
.4
7
8
.3
3
'''
4
.2
2
d
d
9
.3
, 
8
.5
7
8
.3
3
'''
4
.2
0
d
d
9
.1
, 
8
.3
7
8
.2
3
'''
4
.2
6
d
d
8
.8
, 
8
.6
7
8
.1
4
'''
4
.2
7
d
d
9
.1
, 
9
.1
7
1
.2
4
'''
4
.2
4
d
d
9
.3
, 
9
.3
7
1
.2
4
'''
4
.2
1
d
d
9
.1
, 
9
.1
7
1
.1
4
'''
4
.2
9
d
d
8
.8
, 
8
.8
7
1
.2
5
'''
3
.9
8
m
7
8
.5
5
'''
3
.9
5
m
7
8
.4
5
'''
3
.9
4
m
7
8
.3
5
'''
4
.7
4
m
7
8
.3
6
'''
a
4
.4
6
d
d
1
1
.0
, 
2
.1
6
2
.0
6
'''
a
4
.4
4
b
r 
d
1
2
.2
6
2
.0
6
'''
a
4
.4
1
d
d
1
2
.5
, 
2
.4
6
'''
a
4
.4
5
b
r 
d
1
3
.2
6
2
.1
b
4
.3
3
d
d
1
1
.0
, 
4
.8
b
4
.3
0
b
r 
d
1
2
.2
b
4
.2
9
b
r 
d
1
2
.5
b
4
.3
1
m
G
lc
 (
 I
II
 )
1
'''
'
4
.7
8
d
7
.8
1
0
4
.8
G
lc
 (
 I
II
 )
1
'''
'
4
.8
5
d
7
.8
1
0
4
.9
2
'''
'
4
.0
0
d
d
8
.0
, 
7
.8
7
5
.1
2
'''
'
4
.0
5
d
d
8
.6
, 
7
.8
7
5
.2
3
'''
'
4
.2
0
d
d
8
.8
, 
8
.0
7
8
.5
3
'''
'
4
.2
4
d
d
8
.8
, 
8
.6
7
8
.6
4
'''
'
4
.1
8
d
d
9
.2
, 
8
.8
7
1
.6
4
'''
'
4
.2
5
d
d
8
.8
, 
8
.8
7
1
.7
5
'''
'
3
.9
0
m
7
8
.4
5
'''
'
3
.9
5
m
7
8
.5
6
'''
'
a
4
.5
1
m
6
2
.7
6
'''
'
a
4
.5
7
d
d
1
1
.8
, 
2
.7
6
2
.9
b
4
.3
5
m
b
4
.4
1
d
d
1
1
.8
, 
5
.0
5
1
P
o
si
tio
n
4
7
P
o
si
tio
n
4
8
P
o
si
tio
n
4
9
P
o
si
tio
n
P
o
si
tio
n
5
0
d
H
d
H
d
H
d
H
d
H
65 
 
 
3-4 小括 
 
Fritillaria meleagris はユリ科バイモ属の多年草で，含有成分については 1958年に一
例報告があるのみである．F. meleagris 鱗茎のMeOH抽出エキスについて，HL-60細胞
に対する細胞毒性を指標に詳細な成分検索を行った．その結果，3 種のスピロソラノ
ール型ステロイドアルカロイド配糖体 (47，57，58)，6種のスピロスタノール型ステ
ロイド配糖体 (48，49，59－62)，6種のフロスタノール型ステロイド配糖体 (50，52
－54，64)，3種のコレスタン型ステロイド配糖体 (55，56，63) を単離し，それらの
化学構造を二次元 NMR を中心としたスペクトル解析と既知化合物とのデータの比較，
加水分解の結果をもとに明らかにした．これらのうち，47－56は新規化合物である． 
化合物 47 は，C-22 位の立体配置が 22S (22) のスピロソラノール型ステロイドア
ルカロイド (tomatidenol) をアグリコンとする配糖体である．Tomatidenol の配糖体は
ナス科植物から多く単離されているが,52) 今回のようにユリ科植物から得られるこ
とは稀である． 
化合物 49，53，54は，アグリコンの C-3位水酸基に直接 xylose が結合したステロ
イド配糖体である．ステロイド配糖体において，アグリコンに直接 xyloseが結合する
ことは極めて稀であり，さらに 53と 54の C-3位水酸基に結合した三糖は，糖鎖構造
としても新規なものである. 
化合物 55および 63と，アグリコン構造が共通なコレスタン型ステロイド配糖体が
キカノコユリ Lilium henryi から,58) 56 とアグリコン構造が共通なコレスタン型ステ
ロイド配糖体がイトハユリL. tenuifoliumとエゾスカシユリL. dauricumからそれぞれ単
離されており,59,60) 成分面からも Fritillaria 属と Lilium 属が近縁であることが示され
た． 
F. meleagris から得られたステロイド配糖体および一部誘導体の細胞毒性は，第 5章
で述べる． 
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【第 4章】ユリ科 Bessera elegans鱗茎の化学成分 
 
4-1 Bessera elegansについて 
 
Bessera elegansは，メキシコ原産のユリ科 (Liliaceae) Bessera 属の多年草である．夏
季に珊瑚色の花をつけ，主に園芸用として栽培されている.62,63) ユリ科植物の含有成
分としてステロイド配糖体やコレスタン配糖体，ホモイソフラボン類などが知られて
いるが，本植物の成分研究は行われていない． 
第 3 章でも述べたように，当教室では，ユリ科の園芸植物 O. saundersiae から医薬
品シード化合物として有望な新規抗腫瘍活性ステロイド配糖体 OSW-1 を単離し，園
芸植物も安定的に供給可能な天然医薬品資源となりうることを見出している.4)  
そこで B. elegansのMeOH抽出エキスを調製し，HL-60細胞に対する細胞毒性を評
価したところ，IC50 20.2 g/mLの活性を示したことから，同抽出エキスの詳細な成分
検索を行った． 
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4-2 抽出，単離 
 
B. elegans の鱗茎 (生重量 2.8 kg) を熱 MeOHで抽出し，抽出液を減圧下濃縮した．
得られたMeOH抽出エキス (200 g; IC50 20.2 g/mL) を Diaion HP-20 CC に付し，30% 
MeOH，50% MeOH，MeOH，EtOH，EtOAc で順次極性を下げながら溶出させ，5 個
の粗画分に分画した．これら粗画分のうち収量が多く，また HL-60細胞に対して細胞
毒性を示した MeOH溶出画分 (IC50 5.7 g/mL) の詳細な成分検索を行った． 
 
 MeOH溶出画分 (15.1 g) を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 80:10:1; 70:20:1; 20:10:1; 7:4:1; 
MeOH (80 mm i.d. × 300 mm)] により，8個の粗画分 (Frs. 1－8) に分画した． 
 Fr. 1をSi CC [CHCl3-MeOH-H2O, 400:10:1; 200:10:1; 100:10:1; MeOH (60 mm i.d. × 300 
mm)]，分取 TLC [hexane-EtOAc, 1:1; CHCl3-MeOH, 10:1]，分取 TLC [MeOH-H2O, 2:1] に
より分離，精製し，79 (11.2 mg)，80 (10.9 mg) を単離した． 
 Fr. 3を ODS Si CC [MeCN-H2O, 1:2; 1:1; MeOH (45 mm i.d. × 300 mm)]，Si CC 
[CHCl3-MeOH-H2O, 50:10:1; MeOH (60 mm i.d. × 300 mm)]，ODS Si CC [MeOH-H2O, 2:1; 
1:1; MeOH (30 mm i.d. × 250 mm)] により分離，精製し，76 (10.9 mg) を単離した． 
 Fr. 5をSi CC [CHCl3-MeOH-H2O, 30:10:1; 7:4:1; MeOH (60 mm i.d. × 250 mm)]，ODS Si 
CC [MeCN-H2O, 1:3; 1:2; 1:1; MeOH (50 mm i.d. × 300 mm)] により分離，精製し，75 
(63.1 mg) を単離した． 
 Fr. 6を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 70:30:3; 7:4:1; MeOH (60 mm i.d. × 280 mm)] により，
さらに 7個の画分 (Frs. 6-1－7) に分画した． 
Fr. 6-4を ODS Si CC [MeOH-H2O, 2:1; 3:1; MeOH (50 mm i.d. × 300 mm)] により，さ
らに 5個の画分 (Frs. 6-4-1－5) に分画した． 
Fr. 6-4-3を ODS Si CC [MeCN-H2O, 1:2; 2:3; MeOH (50 mm i.d. × 200 mm)] により分
離，精製し，67 (81.7 mg)，69 (14.5 mg)，74 (95.6 mg) を単離した． 
 Fr. 6-5を ODS Si CC [MeOH-H2O, 2:1; 3:1; MeOH (60 mm i.d. × 250 mm)]，ODS Si CC 
[MeCN-H2O, 1:1; MeOH (40 mm i.d. × 270 mm)] により分離，精製し，65 (38.7 mg) を単
離した． 
Fr. 7を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 30:10:1; 7:4:1; MeOH (60 mm i.d. × 280 mm)] により，
さらに 9個の画分 (Frs. 7-1－9) に分画した． 
Fr. 7-6を ODS Si CC [MeCN-H2O, 2:5; MeOH (60 mm i.d. × 290 mm)] により，さらに
5個の画分 (Frs. 7-6-1－5) に分画した． 
Fr. 7-6-2を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 70:30:5; 7:4:1; MeOH (60 mm i.d. × 220 mm)]，
ODS Si CC [MeCN-H2O, 2:7; MeOH (40 mm i.d. × 270 mm)]，ODS Si CC [MeOH-H2O, 3:2; 
MeOH (60 mm i.d. × 300 mm)]，Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 60:30:5; 7:4:1; MeOH (60 mm 
i.d. × 280 mm)] により，さらに 4個の画分 (Frs. 7-6-2-1－4) に分画した． 
Fr. 7-6-2-2を分取 ODS HPLC [MeCN-H2O, 1:3; MeOH (10 mm i.d. × 250 mm)] により
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分離，精製し，70 (10.8 mg)，78 (33.3 mg) を単離した． 
Fr. 7-6-4を ODS Si CC [MeCN-H2O, 1:3; MeOH (40 mm i.d. × 250 mm)] により，さら
に 5個の画分 (Frs. 7-6-4-1－5) に分画した． 
Fr. 7-6-4-3を ODS Si CC [MeOH-H2O, 1:1; 2:1; MeOH (25 mm i.d. × 200 mm)]，分取
TLC [CHCl3-MeOH-H2O, 7:4:1; MeOH]，ODS Si CC [MeCN-H2O, 1:2; MeOH (25 mm i.d. × 
200 mm)] により分離，精製し，71 (11.6 mg)，77 (13.4 mg) を単離した． 
 Fr. 7-6-5を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 70:30:5; 7:4:1; MeOH (60 mm i.d. × 250 mm)] に
より，さらに 8個の画分 (Frs. 7-6-5-1－8) に分画した． 
 Fr. 7-6-5-5をODS Si CC [MeCN-H2O, 2:5; 1:2; MeOH (30 mm i.d. × 240 mm)] により分
離，精製し，66 (29.0 mg) を単離した． 
Fr. 7-6-5-6を ODS Si CC [MeCN-H2O, 2:5; 1:2; 1:1; MeOH (40 mm i.d. × 250 mm)] によ
り，さらに 7個の画分 (Frs. 7-6-5-6-1－7) に分画した． 
 Fr. 7-6-5-6-2を ODS Si CC [MeOH-H2O, 3:2; 2:1; MeOH (35 mm i.d. × 250 mm)]，分取
ODS HPLC [MeCN-H2O, 1:3; MeOH (10 mm i.d. × 250 mm)] により分離，精製し，72 
(13.2 mg)，73 (33.6 mg) を単離した． 
 Fr. 7-8を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 20:10:1; 7:4:1; MeOH (40 mm i.d. × 330 mm)]，ODS 
Si CC [MeCN-H2O, 1:4; MeOH (40 mm i.d. × 260 mm)]，Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 
70:30:5; 30:20:3; 7:4:1; MeOH (25 mm i.d. × 200 mm)]，分取 ODS HPLC [MeCN-H2O, 1:4; 
MeOH (10 mm i.d. × 250 mm)] により分離，精製し，68 (11.6 mg) を単離した． 
 
 
Fig. 4-1  Extraction and isolation procedures 
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4-3 ステロイド配糖体の構造 
 
4-3-1 スピロスタノール型ステロイド配糖体の構造 
 
[化合物 65の構造決定] 
化合物 65 は非晶質の白色粉末として得られ，MeOH 溶液中，比旋光度は –46.9 を
示した．HR-ESI-TOF-MS (m/z: 1103.5248 [M + Na]+, calcd for C51H84NaO24: 1103.5250) お
よび 13C-NMR スペクトルにより，その分子式を C51H84O24と決定した．IR スペクトル
は，水酸基に基づく吸収 (3362 cm－1) を示した． 
化合物 65 の 1H-NMR スペクトルでは，スピロスタノール型ステロイド配糖体に特
徴的な 2個の 3級メチル基プロトン [H 0.79, 0.68 (each s)]，2 個の 2級メチル基プロ
トン [H 1.12 (d, J = 6.8 Hz), 0.69 (d, J = 7.0 Hz)] のほか，4個の糖のアノマープロトン 
[H 5.50 (d, J = 7.8 Hz), 5.19 (d, J = 7.8 Hz), 5.14 (d, J = 8.0 Hz), 4.94 (d, J = 7.8 Hz)] に由
来するシグナルが観測された．また 13C-NMR スペクトルでは，4個のメチル基炭素 [C 
17.2, 16.5, 14.9, 13.3]，1個のアセタール炭素 [C 109.1]，4個の糖のアノマー炭素 [C 
105.3, 105.1, 104.4, 103.1] に由来するシグナルが観測された． 
化合物 65を naringinase (AcOH/AcOK 緩衝液，pH 4.3) を用いて酵素加水分解 (室温，
49時間) を行ったところ，アグリコンとして (25R)-5-spirostane-2,3-diol (gitogenin; 
65a) が,64) 糖として D-galactose と D-glucose が得られた．以上のデータから，65 は
gitogenin をアグリコンとし，4 個の単糖から構成される糖鎖を有するスピロスタノー
ル型ステロイド配糖体と推定された． 
化合物 65のアグリコン部の立体配置は，65の PHNOESYスペクトルにおいて，Fig. 
4-2に示す NOE相関が観測されたこと，ならびに H-3位プロトンの半値幅 [H 3.84 (m, 
W1/2 = 25.4 Hz)] により，A/B trans，B/C trans，C/D trans，D/E cis，2，3，20，22，
25Rであることを確認した. 
 
Fig. 4-2.  Important NOE correlations of the aglycone moiety of 65 
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糖鎖構造とその結合位置を明らかにするため，各種二次元 NMR スペクトルの解析
を行った．その結果，65 の糖鎖は 4 位の水酸基が置換された -D-galactopyranosyl 基 
(Gal (Ⅰ)) [H-1 4.94 (1H, d, J = 7.8 Hz); C 103.1, 72.3, 75.6, 79.6, 75.5, 60.4 (C-1'－C-6')]， 
2位と 3位の水酸基が置換された -D-glucopyranosyl 基 (Glc (Ⅰ)) [H-1 5.14 (1H, d, J = 
8.0 Hz); C 105.1, 80.9, 87.4, 70.7, 77.4, 62.9 (C-1'' － C-6'')] ， 1 個 の 末 端 
-D-galactopyranosyl 基 (Gal (II)) [H-1 5.50 (1H, d, J = 7.8 Hz); C 105.3, 73.5, 74.4, 70.4, 
77.0, 62.5 (C-1'''－C-6''')] および 1個の末端 -D-glucopyranosyl 基 (Glc (Ⅱ)) [H-1 5.19 
(1H, d, J = 7.8 Hz); C 104.4, 75.1, 78.5, 71.5, 78.5, 62.2 (C-1''''－C-6'''')] で構成されている
ことが明らかとなった．化合物 65の HMBCスペクトルにおいて，Fig. 4-3に示す遠隔
相 関 が 観 測 さ れ た こ と か ら ， 糖 鎖 と し て -D-galactopyranosyl-(1 →
2)-O-[-D-glucopyranosyl-(1→3)]-O--D-glucopyranosyl-(1→4)--D-galactopyranosyl がア
グリコンの C-3位水酸基に結合していることが示された．なお，Gal (Ⅰ)，Glc (Ⅰ)，
Gal (Ⅱ)，Glc (Ⅱ) のアノマーの立体配置は，アノマープロトンの J値 (Gal (Ⅰ): 7.8 Hz, 
Glc (Ⅰ): 8.0 Hz, Gal (Ⅱ): 7.8 Hz, Glc (Ⅱ): 7.8 Hz) から，いずれも-配置であることを
確認した． 
 
Fig. 4-3.  HMBC correlations of the sugar moiety of 65 
 
以上のことから 65 の構造を，(25R)-2-hydroxy-5-spirostan-3-yl O--D-galacto- 
pyranosyl-(1→2)-O-[-D-glucopyranosyl-(1→3)]-O--D-glucopyranosyl-(1→4)--D-galacto- 
pyranosideと決定した． 
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[化合物 66の構造決定] 
化合物 66 (C51H84O25) の
1
H- および 13C-NMRスペクトルデータは 65とよく類似し
ており，糖鎖に由来するシグナルは一致していたが，アグリコンの 14位を中心とした
シグナルに相違が認められた．すなわち，65で観測された H-14位メチンプロトン (H 
0.99) およびメチン炭素 (C 56.2) に由来するシグナルが 66では消失し，一方で C-14
位炭素シグナルが低磁場シフトした 4 級炭素シグナル (C 87.0) として観測された．
また，66の分子式を 65と比較すると，66のほうが酸素原子 1個分多いことが確認さ
れた．化合物 66 を，naringinase で酵素加水分解を行ったところ，アグリコンとして
66a，糖として D-galactoseと D-glucoseが得られた． 
以上のデータから，66は 65の C-14位が水酸化された構造と推定された．このこと
は 66の HMBCスペクトルにおいて，Fig. 4-4に示す遠隔相関が観測されたことから支
持された． 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 4-4.  HMBC correlations of the ring C and D moieties of 66 
 
化合物 66のアグリコン部 (66a) の立体配置は，66の PHNOESYスペクトルにおい
て Fig. 4-5に示す NOE相関が観測されたこと，ならびに H-3位プロトンの半値幅 [H 
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3.81 (m, W1/2 = 21.8 Hz)] により，A/B trans，B/C trans，C/D trans，D/E cis，2，3，
20，22，25Rであることを確認した．さらに，66 の 1H-NMR スペクトルを 65 と
比較したところ，C-14位水酸基との 1,3-diaxial 相互作用により H-9位/12ax 位/16位/17
位プロトンがそれぞれ低磁場シフトして観測されたこと，また 13C-NMRスペクトルの
比較においては C-14 位水酸基との -効果により，C-9 位/12 位/17 位炭素が高磁場シ
フトして観測されたことから，C-14 位水酸基の立体配置が 14 であることが支持さ
れた．  
以上のことから新規アグリコン 6 6 a の構造を， ( 2 5 R ) - 5 - s p i r o s t a n e - 
2,3,14-triolと決定した． 
 
Fig. 4-5.  Important NOE correlations of the aglycone moiety of 66 
 
 糖鎖構造とそのアグリコンへの結合位置は，酵素加水分解の結果と各種二次元 NMR
スペクトルの解析により，65と同一の糖鎖がアグリコンの C-3位水酸基に結合してい
ることが示された． 
以 上 の こ と か ら 66 の 構 造 を ， (25R)-2,14-dihydroxy-5-spirostan-3-yl 
O--D-galactopyranosyl-(1→2)-O-[-D-glucopyranosyl-(1→3)]-O--D-glucopyranosyl-(1→
4)--D-galactopyranoside と決定した． 
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[化合物 67の構造決定] 
化合物 67 (C50H82O24) のスペクトルデータは 66とよく類似しており，
1
H-NMRスペ
クトルは，4個の糖のアノマープロトン [H 5.48 (d, J = 7.7 Hz), 5.16 (d, J = 7.9 Hz), 5.08 
(d, J = 7.6 Hz), 4.89 (d, J = 7.7 Hz)] に由来するシグナルを示した．13C-NMRスペクトル
では，4個の糖のアノマー炭素 [C 105.1, 105.0, 104.7, 102.9] に由来するシグナルを示
した． 
化合物 67 を naringinase で酵素加水分解を行ったところ，アグリコンとして 66a，
糖として D-galactose，D-glucose，D-xylose が得られた． 
化合物 67 の 1H- および 13C-NMR スペクトルデータを 66 と比較したところ，1 個
の末端 -D-glucopyranosyl 基  (Glc) 由来のシグナルの代わりに， 1 個の末端 
-D-xylopyranosyl 基 (Xyl) [H-1 5.08 (1H, d, J = 7.6 Hz); C 104.7, 74.9, 78.3, 70.6, 67.1 
(C-1''''－C-5'''')] 由来のシグナルが観測され，67 の HMBC スペクトルにおいては Fig. 
4-6に示す遠隔相関が観測された．したがって 67は 66aをアグリコンとし，糖鎖とし
て  -D-galactopyranosyl-(1→2)-O-[-D-xylopyranosyl-(1→3)]-O--D-glucopyranosyl-(1→
4)--D-galactopyranosideがアグリコンの C-3位水酸基に結合していることが示された．
なお，Gal (Ⅰ)，Glc，Gal (Ⅱ)，Xyl のアノマーの立体配置は，アノマープロトンの J
値 (Gal (Ⅰ): 7.7 Hz, Glc: 7.9 Hz, Gal (Ⅱ): 7.7 Hz, Xyl: 7.6 Hz) から，いずれも -配置で
あることを確認した． 
 
Fig. 4-6.  HMBC correlations of the sugar moiety of 67 
 
 
以 上 の こ と か ら 67 の 構 造 を ， (25R)-2,14-dihydroxy-5-spirostan-3-yl 
O--D-galactopyranosyl-(1→ 2)-O-[-D-xylopyranosyl-(1→ 3)]-O--D-glucopyranosyl-(1→
4)--D-galactopyranoside と決定した. 
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[化合物 68の構造決定] 
化合物 68 (C50H82O25) のスペクトルデータを 67と比較したところ，68はアグリコ
ン部の 3 位水酸基に 67 と同一の糖鎖を有するステロイド配糖体であることが示唆さ
れたが，F環部に由来するシグナルに相違が認められた．すなわち，67で観測された
27位のメチル基プロトンに帰属されるシグナル [H 0.65 (d, J = 4.7 Hz)] が消失し，代
わりにオキシメチレンプロトンに帰属されるシグナル [H 3.72 (dd, J = 10.7, 5.2 Hz), 
3.65 (dd, J = 10.7, 3.4 Hz)] が観測された．また，68の分子式は 67より酸素原子 1個分
だけ多いことが確認された． 
化合物 68を 1 M HCl (dioxane-H2O, 1:1) で酸加水分解 (95℃，1時間) を行ったとこ
ろ，アグリコンとして 68aが，糖として D-galactose，D-glucose，D-xyloseが得られた． 
以上のデータから，68は 67の C-27位メチル基が水酸化された構造と推定された．
このことは 68の HMBC スペクトルにおいて，Fig. 4-7に示す遠隔相関が観測されたこ
とから支持された． 
 
 
Fig. 4-7.  HMBC correlations of the F-ring part of 68 
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化合物 68の PHNOESYスペクトルにおいて，Fig. 4-8に示す NOE相関が観測され，
また 1H-NMR スペクトルでは，H-25 位プロトン (H 2.06) が H-26ax 位プロトン (H 
4.13) と J 値＝10.2 Hz でスピン結合して観測された．以上のことから 68 のアグリコ
ン (68a) 部の構造を，(25S)-5-spirostan-2,3,14,27-tetrol と決定した．これは文献未
記載の新規スピロスタノール型ステロイドである． 
 
Fig. 4-8.  Important NOE correlations of the aglycone moiety of 68 
 
化合物 68 の糖鎖構造とそのアグリコンへの結合位置は，酵素加水分解の結果と各
種二次元 NMRスペクトルの解析により，67と同一の糖鎖がアグリコンの C-3位水酸
基に結合していることが示された． 
以上のことから 68 の構造を，(25S)-2,14,27-trihydroxy-5-spirostan-3-yl O--D- 
galactopyranosyl-(1→2)-O-[-D-xylopyranosyl-(1→3)]-O--D-glucopyranosyl-(1→ 4)--D-
galactopyranoside と決定した. 
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[化合物 69の構造決定] 
化合物 69 (C55H88O26) の IR および
13
C-NMRスペクトルデータより，69はアグリコ
ン部にカルボニル基を有する構造と推定された．化合物 69の HMBC スペクトルにお
いて Fig. 4-9 に示す遠隔相関が観測されたことから，69 はステロイド骨格の C-12 位
にカルボニル基を有する構造であることが示された. 
 
 
Fig. 4-9.  Important HMBC correlations of the C-ring part of 69 
 
化合物 69 を naringinase で酵素加水分解を行ったところ，アグリコンとして 
(25R)-3-hydroxy-5-spirostan-12-one (hecogenin; 69a)が ,65)  糖として L-arabinose, 
D-galactose，D-glucose，L-rhamnose，D-xylose が得られた． 
糖鎖構造とその結合位置を明らかにするため，各種二次元 NMR スペクトルの解析
を行った．その結果， 69 の糖鎖は， 2 位と 4 位の水酸基が置換された 
-D-galactopyranosyl 基 (Gal) [H-1 4.84 (1H, d, J = 7.7 Hz); C 100.0, 77.3, 76.1, 81.4, 75.1, 
60.3 (C-1'－C-6')]，2位と 3位の水酸基が置換された -D-glucopyranosyl 基 (Glc) [H-1 
5.35 (1H, d, J = 7.6 Hz); C 105.7, 81.5, 87.8, 70.3, 77.6, 62.8 (C-1'''－C-6''')]，1個の末端 
-L-rhamnopyranosyl 基 (Rha) [H-1 6.29 (1H, br s); C 101.6, 72.3, 72.6, 73.9, 69.5, 18.4 
(C-1''－C-6'')]，1個の末端 -L-arabinopyranosyl 基 (Ara) [H-1 4.96 (1H, d, J = 7.8 Hz); C 
105.4, 73.2, 74.6, 69.6, 67.2 (C-1''''－C-6'''')]，1個の末端 -D-xylopyranosyl 基 (Xyl) [H-1 
5.21 (1H, d, J = 7.8 Hz); C 104.9, 75.0, 78.6, 70.6, 67.2 (C-1'''''－C-6''''')] で構成されている
ことが明らかとなった．化合物 69の HMBCスペクトルにおいて，Fig. 4-10に示す遠
隔 相 関 が 観 測 さ れ た こ と か ら ， 糖 鎖 と し て -L-arabinopyranosyl-(1 →
2)-O-[-D-xylopyranosyl-(1→3)]-O--D-glucopyranosyl-(1→4)-O-[-L-rhamnopyranosyl-(1
→2)]--D-galactopyranosyl がアグリコンの C-3 位水酸基に結合していることが示され
た．なお，Gal，Glc，Xyl，Ara，Rhaのアノマーの立体配置は，アノマープロトンの J
値 (Gal : 7.7 Hz, Glc: 7.6 Hz, Xyl: 7.8 Hz, Ara: 7.8 Hz) からGal，Glc，Xyl は -配置，Ara
は -配置であることを，Rhaは 13C-NMR スペクトルの化学シフト値から -配置であ
ることを確認した． 
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Fig. 4-10.  HMBC correlations of the sugar moiety of 69 
 
以上のことから 69 の構造を， (25R ) -3 - [ (O - - L - a rab inop yranos yl - (1→
2)-O-[-D-xylopyranosyl-(1→3)]-O--D-glucopyranosyl-(1→4)-O-[-L-rhamnopyranosyl- 
(1→2)]--D-galactopyranosyl)oxy]-5-spirostan-12-oneと決定した. 
 
 
 
69 
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[化合物 74，75の構造決定] 
化合物 74 (C55H90O25) と 75 (C50H82O23) は非晶質の白色粉末として得られ，物性値，
1
H- および 13C-NMR スペクトルデータを文献値と比較することにより，それぞれ 
(25R)-5-spirostan-3-yl O--L-arabinopyranosyl-(1→2)-O-[-D-xylopyranosyl-(1→
3)]-O--D-glucopyranosyl-(1→4)-O-[-L-rhamnopyranosyl-(1→2)]--D-galactopyranoside 
(74),66) (25R)-2-hydroxy-5-spirostan-3-yl O--D-galactopyranosyl-(1→ 2 ) - O - 
[-D-xylopyranosyl-(1→3)]-O--D-glucopyranosyl-(1→4)--D-galactopyranoside (75)67) と
同定した． 
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4-3-2 フロスタノール型ステロイド配糖体の構造 
 
[化合物 70，71の構造決定] 
化合物 70 (C57H96O30) と 71 (C56H94O30) は Ehrlich 試薬に対して陽性を示し，
13
C-NMR スペクトルにおいて，どちらも 1個のヘミアセタール炭素に由来するシグナ
ル [70: C 110.6; 71: C 110.9] が観測されたことから，22-hydroxyfurostanol 構造を有す
ることが示唆された． 
化合物 70を -D-glucosidase (AcOH/AcONa 緩衝液, pH 5.0) で酵素加水分解 (室温, 
27 時間) を行ったところ，対応するスピロスタノール型ステロイド配糖体 65 と
D-glucoseが得られた．また 70を naringinaseで酵素加水分解を行ったところ，アグリ
コンとして 65a,64) 糖として D-galactoseと D-glucoseが得られた (Fig. 4-11)． 
 
 
Fig. 4-11.  Enzymatic hydrolysis of 70 
 
 
以上の結果から，70は 65 に対応するフロスタノール型ステロイド配糖体であるこ
とが示された． 
 化合物 70の糖鎖構造とアグリコンへの結合位置は，各種二次元 NMRスペクトルの
解析により，65と同一の糖鎖がアグリコンの C-3位水酸基に結合していることを確認
した．また 70の HMBCスペクトルにより，1個の -D-glucopyranosyl基 (Glc (Ⅲ)) [H-1 
4.82 (1H, d, J = 7.7 Hz); C 105.0, 75.2, 78.6, 71.7, 78.6, 62.8 (C-1’’’’’－C-6’’’’’)] が，アグリ
コンの C-26位水酸基に結合していることが示された．なお，Glc (Ⅲ) のアノマーの立
体配置は，アノマープロトンの J値 (7.7 Hz) から -配置であることを確認した (Fig. 
4-12)． 
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Fig. 4-12.  An HMBC correlation of the sugar moiety of 70 
 
アグリコン部の C-22 位の立体配置は，PHNOESY スペクトルにより 22 と決定し
た (Fig. 4-13)． 
 
 
Fig. 4-13.  Important NOE correlations of 70 
 
以上のことから 70 の構造を，(25R)-26-[(-D-glucopyranosyl)oxy]-222-dihydroxy- 
5-furostan-3-yl O--D-galactopyranosyl-(1→2)-O-[-D-glucopyranosyl-(1→3)]-O--D- 
glucopyranosyl-(1→4)--D-galactopyranosideと決定した． 
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化合物 71 を -D-glucosidase で酵素加水分解を行ったところ，67 と D-glucose が得
られ，1 M HCl で酸加水分解を行うと，アグリコンとして 66a，糖として D-galactose，
D-glucose，D-xylose が得られた．これらの結果から，71 は 67 に対応するフロスタノ
ール型ステロイド配糖体であることが示された. 
化合物 71の糖鎖構造とそのアグリコンへの結合位置は，各種二次元 NMR スペクト
ルの解析により，C-3 位水酸基に 67 と同一の糖鎖が，C-26 位水酸基に 
-D-glucopyranosyl 基 (Glc (Ⅱ)) がそれぞれ結合していることが示された．化合物 71
の C-22位の立体配置は，70と同様に 22 と決定した． 
以上のことから 71 の構造を，(25R)-26-[(-D-glucopyranosyl)oxy]-21422-tri- 
hydroxy-5-furostan-3-yl O--D-galactopyranosyl-(1→2)-O-[-D-xylopyranosyl-(1→3)]- 
O--D-glucopyranosyl-(1→4)--D-galactopyranosideと決定した. 
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[化合物 76－78の構造決定] 
 化合物 76 (C33H56O10)，77 (C56H94O28)，78 (C56H94O29) は非晶質の白色粉末として得
られ，1H- および 13C-NMRスペクトルデータを文献値と比較することにより，それぞ
れ  (25R)-26-[( -D-glucopyranosyl)oxy] -5-furostan-2322-triol  (76),6 8 ) 
(25R)-26-[(-D-glucopyranosyl)oxy]-22-hydroxy-5-furostan-3-ylO--D-galactopyranosyl-
(1→2)-O-[-D-xylopyranosyl-(1→3)]-O--D-glucopyranosyl-(1→4)--D-galactopyranoside 
(77),67) (25R)-26-[(-D-glucopyranosyl)oxy]-222-dihydroxy-5-furostan-3-yl O--D-                                        
galactopyranosyl-(1→2)-O-[-D-xylopyranosyl-(1→3)]-O--D-glucopyranosyl-(1→4)--D- 
galactopyranoside (78)67) と同定した． 
 
 
 
 
 
 
4-3-3 プソイドフロスタノール型ステロイド配糖体の構造 
 
[化合物 72の構造決定] 
化合物 72は非晶質の白色粉末として得られ，MeOH溶液中，比旋光度は –22.7を
示した．HR-ESI-TOF-MS (m/z: 1235.5616 [M + Na]+, calcd for C56H92NaO28: 1235.5673) お
よび 13C-NMR スペクトルにより，その分子式を C56H92O28と決定した．IR スペクトル
は，水酸基に基づく吸収 (3374 cm-1) を示した. 
化合物 72の 1H-NMRスペクトルでは，3個の 3級メチル基プロトン [H 1.62, 0.70, 
0.68 (each s)]，1個の 2級メチル基プロトン [H 1.03 (d, J = 6.6 Hz)] のほか，5個の糖
のアノマープロトン [H 5.51 (d, J = 7.8 Hz), 5.20 (d, J = 7.9 Hz), 5.12 (d, J = 7.4 Hz) 4.97 
(d, J = 8.1 Hz), 4.85 (d, J = 7.5 Hz),] に由来するシグナルが観測された．また 13C-NMR
スペクトルにおいては，4個のメチル基炭素 [C 17.3, 14.4, 13.4, 11.8]，5個の糖のアノ
マー炭素 [C 105.3, 105.3, 104.9, 104.8, 103.2] に由来するシグナルが観測された． 
化合物 72のスペクトルデータは 78とよく類似していたが，72の 13C-NMRスペク
トルにおいて，1組の四置換二重結合 [C 152.3 (C), 103.6 (C)] の存在が確認されたこ
と，また 1H-NMRスペクトルでは，Me-21 位メチル基プロトンが singletシグナル [H 
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1.62] として，H-17位メチンプロトンが doubletシグナル [H 2.42, (J = 10.1 Hz)] とし
て観測されたことから，72は 78 に対応するプソイドフロスタノール型ステロイド配
糖体と推定された．このことは 72の HMBCスペクトルにおいて，Fig. 4-14に示す遠
隔相関が観測されたことから支持された． 
 
 
Fig. 4-14.  Important HMBC correlations of 72 
 
化合物 72 を -D-glucosidase で酵素加水分解を行ったところ，75 と D-glucose が得
られた．また 72を naringinaseで酵素加水分解を行ったところ，アグリコンとして 65a，
糖として D-galactose，D-glucose，D-xylose が得られた．以上の結果から，72 の C-25
位の立体配置は 25R であることが示された (Fig. 4-15)． 
 
Fig. 4-15.  Enzymatic hydrolysis of 72 
 
化合物 72の糖鎖構造とそのアグリコンへの結合位置は，各種二次元 NMR スペクト
ルの解析により，C-3 位水酸基に 78 と同一の糖鎖が，C-26 位水酸基に 
-D-glucopyranosyl 基 (Glc (Ⅱ)) がそれぞれ結合していることが示された．  
以上のことから 72 の構造を，(25R)-26-[(-D-glucopyranosyl)oxy]-2-hydroxy-5- 
furost-20(22)-en-3-yl O--D-galactopyranosyl-(1→2)-O-[-D-xylopyranosyl-(1→3)]-O-- 
D-glucopyranosyl-(1→4)--D-galactopyranoside と決定した. 
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[化合物 73の構造決定] 
化合物 73 (C61H100O30) のスペクトルデータより，73 はプソイドフロスタノール型
ステロイド配糖体と推定された．このことは 13C-NMR スペクトルにおいて，1組の四
置換二重結合 [C 152.3 (C), 103.6 (C)] の存在が確認されたこと，また
1
H-NMR スペク
トルでは，Me-21位メチル基プロトンが singlet シグナル [H 1.64] として，H-17位プ
ロトンが doublet シグナル [H 2.44 (J = 10.1 Hz)] として観測されたこと，さらに
HMBC スペクトルにおいて，H-17 位メチンプロトン，Me-21 位メチル基プロトン，
H2-23位メチレンプロトン [(H 2.23 (m)] から C-20位 (C 103.6) と C-22位 (C 152.3) 
の 4級オレフィン炭素にそれぞれ遠隔相関が観測されたことから支持された． 
化合物 73 を -D-glucosidase で酵素加水分解を行ったところ，74 と D-glucose が得
られた．また 73 を 1 M HCl で酸加水分解を行ったところ，アグリコンとして
(25R)-5-spirostan-3-ol (tigogenin; 73a) が,69) 糖として L-arabinose，D-galactose，
D-glucose，L-rhamnose，D-xyloseが得られた．これらの結果から，73の C-25位の立体
配置は 25Rであることが示された (Fig. 4-16)． 
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Fig. 4-16.  Enzymatic and acid hydrolysis of 73 
 
化合物 73の糖鎖構造とそのアグリコンへの結合位置は，各種二次元 NMR スペクト
ルの解析により，C-3 位水酸基に 74 と同一の糖鎖が，C-26 位水酸基に 
-D-glucopyranosyl 基 (Glc (Ⅱ)) がそれぞれ結合していることが示された． 
以上のことから 73の構造を，(25R)-26-[(-D-glucopyranosyl)oxy]-5-furost-20(22)-en-                                                
3-yl O--L-arabinopyranosyl-(1→2)-O-[-D-xylopyranosyl-(1→3)]-O--D-glucopyranosyl-                                
(1→4)-O-[-L-rhamnopyranosyl-(1→2)]--D-galactopyranosideと決定した. 
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Table 4-1   
13
C-NMR (125 MHz) data for the aglycone moiety of  65-73 in C5D5N at 300K
65 66 67 68 69 70 71 72 73
1 45.5 45.8 45.7 45.9 36.6 45.6 45.9 45.6 37.3
2 70.4 70.4 70.3 70.5 29.6 70.4 70.4 70.4 30.0
3 84.3 84.6 84.3 84.8 76.7 84.4 84.7 84.5 77.0
4 34.1 34.2 33.9 34.2 34.1 34.3 34.2 34.2 34.4
5 44.6 44.6 44.4 44.7 44.3 44.8 44.7 44.7 44.7
6 28.0 28.2 28.0 28.2 28.5 28.1 28.2 28.1 29.0
7 32.1 27.4 27.2 27.4 31.7 32.2 27.4 32.4 32.6
8 34.5 38.5 38.4 38.5 34.4 34.5 38.5 34.3 35.0
9 54.3 46.9 46.8 47.0 55.3 54.4 47.0 54.3 54.4
10 36.8 37.1 36.9 37.1 36.3 36.9 37.1 36.9 35.9
11 21.3 20.8 20.7 20.9 37.9 21.3 20.9 21.6 21.4
12 40.0 32.3 32.2 32.3 212.8 40.1 32.1 39.8 39.9
13 40.7 45.2 45.1 45.2 55.5 41.1 45.5 43.7 43.7
14 56.2 87.0 87.0 87.0 55.8 56.3 87.0 54.6 54.8
15 32.0 39.8 39.6 39.9 31.4 32.1 40.0 34.4 34.4
16 81.0 81.9 81.8 82.0 79.6 81.1 81.8 84.5 84.5
17 62.9 59.7 59.6 59.8 54.2 63.9 60.3 64.6 64.6
18 16.5 20.3 20.2 20.3 16.0 16.4 20.4 14.4 14.4
19 13.3 13.3 13.1 13.3 11.8 13.4 13.3 13.4 12.4
20 41.9 42.0 41.9 42.1 42.5 40.7 40.7 103.6 103.6
21 14.9 15.3 15.2 15.3 13.8 16.7 16.7 11.8 11.8
22 109.1 109.5 109.5 110.0 109.2 110.6 110.9 152.3 152.3
23 31.7 31.9 31.8 31.7 31.6 37.2 37.2 23.7 23.7
24 29.2 29.3 29.2 24.1 29.1 28.4 28.4 31.5 31.5
25 30.5 30.6 30.4 39.2 30.4 34.3 34.3 33.5 33.5
26 66.8 66.8 66.7 64.0 66.9 75.2 75.3 74.9 74.9
27 17.2 17.3 17.2 64.4 17.2 17.4 17.5 17.3 17.4
Position
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
J  (Hz) J  (Hz) J  (Hz) J  (Hz)
1 ax 1.13 dd 12.1, 11.5 1 ax 1.21 dd 12.6, 11.8 1 ax 1.18 dd 12.6, 11.8 1 ax 0.82 dd 11.4, 10.8
eq 2.20 dd 12.1, 4.8 eq 2.25 dd 12.6, 4.4 eq 2.20 dd 12.6, 5.0 eq 1.59 ddd 11.4, 2.8, 2.6
2 3.98 overlapping 2 3.98 overlapping 2 3.97 overlapping 2 ax 1.78 dddd 11.4, 11.4, 11.2, 3.2
3 3.85 m W 1/2 = 23.8 3 3.78 m W 1/2 = 22.2 3 3.87 m W 1/2 = 26.3 eq 2.06 dd 11.4, 3.2
4 ax 1.52 ddd 12.1, 11.9, 11.8 4 ax 1.52 ddd 12.5, 12.2, 12.0 4 ax 1.54 ddd 12.3, 12.2, 11.6 3 3.93 m W 1/2 = 20.2
eq 1.82 br d 11.8 eq 1.83 br d 12.5 eq 1.88 ddd 12.3, 3.8, 3.2 4 ax 1.67 br d 12.1
5 1.01 m 5 1.06 dd 11.4, 10.6 5 1.04 m eq 1.92 overlapping
6 ax 1.03 dddd 12.5, 11.8, 11.5, 3.1 6 ax 1.09 ddd 11.6, 11.4, 10.6 6 ax 1.05 overlapping 5 0.92 m
eq 1.11 dd 11.5, 2.4 eq 1.15 dd 11.6, 4.5 eq 1.16 br d 11.8 6 (2H) 1.17 m
7 ax 0.74 dddd 11.8, 10.9, 10.3, 2.7 7 ax 1.63 dddd 12.0, 11.6, 11.4, 3.4 7 ax 0.80 dddd 12.7, 12.7, 11.2, 3.3 7 ax 1.53 ddd 12.9, 3.0, 3.0
eq 1.40 br d 11.8 eq 1.55 br d 12.0 eq 1.49 br d 12.7 eq 0.81 br d 12.9
8 1.38 m 8 1.87 ddd 11.6, 11.5, 3.5 8 1.31 dddd 11.8, 11.2, 10.4, 3.5 8 1.38 overlapping
9 0.58 ddd 11.8, 11.5, 3.2 9 1.68 ddd 11.5, 11.3, 3.4 9 0.58 ddd 11.8, 10.4, 3.0 9 0.52 ddd 11.2, 11.1, 3.5
10 - 10 - 10 - 10 -
11 ax 1.24 m 11 ax 1.40 overlapping 11 ax 1.24 dddd 12.6, 12.6, 11.8, 3.5 11 ax 1.24 dddd 12.8, 12.6, 6.8, 4.0
eq 1.45 br d 11.8 eq 1.57 br d 13.0 eq 1.43 br d 12.6 eq 1.42 overlapping
12 ax 1.05 ddd 12.6, 11.8, 3.1 12 ax 2.17 ddd 12.5, 12.3, 4.4 12 ax 1.06 overlapping 12 ax 1.10 ddd 12.8, 12.3, 4.2
eq 1.66 br d 12.6 eq 1.43 dd 12.5, 2.4 eq 1.65 br d 12.6 eq 1.70 br d 12.3
13 - 13 - 13 - 13 -
14 1.00 dd 12.5, 6.6 14 - 14 0.78 dd 12.7, 5.9 14 0.82 ddd 10.4, 6.6, 3.2
15 a 2.07 dd 12.5, 6.6 15 a 2.31 dd 12.1, 6.6 15 a 2.08 dd 12.9, 6.9 15 a 2.10 ddd 12.7, 12.1, 6.6
b 1.47 dd 12.5, 7.3 b 1.84 overlapping b 1.42 dd 12.9, 5.5 b 1.45 ddd 12.7, 12.6, 5.6
16 4.96 m 16 5.41 dd 7.2, 6.6 16 4.78 m 16 4.78 m
17 1.93 dd 7.4, 6.8 17 2.88 dd 7.2, 6.8 17 2.42 d 10.1 17 2.44 d 10.1
18 0.86 s 18 1.08 s 18 0.68 s 18 0.71 s
19 0.68 s 19 0.78 s 19 0.70 s 19 0.89 s
20 2.23 br d 6.8 20 2.36 br d 6.8 20 - 20 -
21 1.32 d 6.8 21 1.35 d 6.8 21 1.62 s 21 1.64 s
22 - 22 - 22 - 22 -
23 (2H) 2.06 m 23 (2H) 2.09 m 23 (2H) 2.23 m 23 (2H) 2.23 m
24 a 2.04 overlapping 24 (2H) 2.06 m 24 a 1.47 m 24 a 1.48 overlapping
b 1.68 m 25 1.95 m b 1.82 m b 1.84 m
25 1.86 m 26 a 3.95 overlapping 25 1.96 m 25 1.96 m
26 a 3.65 dd 12.2, 10.8 b 3.65 dd 9.5, 6.0 26 a 3.62 dd 11.8, 10.4 26 a 3.62 overlapping
b 3.83 overlapping 27 1.25 d 6.1 b 3.91 dd 11.8, 5.7 b 3.95 overlapping
27 0.99 d 6.6 27 1.03 d 6.6 27 1.03 d 6.7
dH dH dH dH
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Position Position
72
Position
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Position
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Table 4-2   
1
H-NMR (500 MHz) data for the aglycone moiety of  65―73 in C5D5N at 300K
J  (Hz) J  (Hz) J  (Hz) J  (Hz) J  (Hz)
1 ax 1.17 dd 12.7, 10.4 1 ax 1.20 dd 12.1, 12.1 1 ax 1.18 dd 12.0, 12.0 1 ax 2.20 overlapping 1 ax 0.76 ddd 12.0, 11.1, 3.8
eq 2.18 dd 12.7, 4.5 eq 2.24 dd 12.1, 4.6 eq 2.21 dd 12.0, 4.4 eq 2.25 dd 12.7, 4.6 eq 1.36 br d 12.0
2 3.96 m 2 3.98 ddd 12.1, 12.1, 3.7 2 3.96 overlapping 2 3.97 m 2 ax 1.76 dddd 12.9, 11.1, 11.1, 3.4
3 3.84 m W 1/2 = 25.4 3 3.81 m W 1/2 = 21.8 3 3.77 m W 1/2 = 24.0 3 3.82 m W 1/2 = 21.3 eq 2.00 br d 11.1
4 ax 1.49 ddd 12.0, 11.9, 11.6 4 ax 1.51 ddd 12.4, 12.4, 12.2 4 ax 1.49 ddd 12.7, 12.5, 12.2 4 ax 1.52 ddd 12.8, 12.5, 12.3 3 3.88 m W 1/2 = 20.9
eq 1.85 ddd 11.6, 4.4, 4.3 eq 1.82 dd 12.4, 4.5 eq 1.80 ddd 12.2, 3.6, 3.4 eq 1.83 dd 12.8, 3.5 4 ax 1.78 ddd 12.9, 11.1, 11.1
5 1.03 m 5 1.03 overlapping 5 0.99 overlapping 5 1.05 overlapping eq 1.90 br d 12.9
6 ax 1.04 overlapping 6 ax 1.12 dddd 12.6, 12.6, 12.1, 3.5 6 ax 1.09 dddd 12.6, 12.2, 11.7, 3.0 6 ax 1.12 dddd 12.8, 12.8, 12.1, 3.4 5 0.86 m
eq 1.16 br d 12.1 eq 1.21 br d 12.1 eq 1.17 br d 11.7 eq 1.29 br d 12.8 6 (2H) 1.16 m
7 ax 0.76 dddd 12.1, 11.8, 11.4, 3.8 7 ax 1.63 m 7 ax 1.62 m 7 ax 1.63 m 7 ax 0.78 m
eq 1.38 br d 11.4 eq 1.55 br d 12.9 eq 1.53 br d 12.7 eq 1.55 br d 12.8 eq 1.63 br d 12.0
8 1.37 dddd 11.8, 11.4, 10.8, 3.8 8 1.88 ddd 11.5, 11.5, 3.6 8 1.84 ddd 12.6, 12.3, 3.5 8 1.91 ddd 12.3, 11.4, 3.6 8 1.65 dddd 12.5, 12.0, 12.0, 3.3
9 0.57 ddd 11.4, 10.8, 3.2 9 1.64 ddd 12.8, 11.5, 3.5 9 1.62 ddd 12.4, 12.3, 3.5 9 1.65 ddd 12.9, 12.3, 3.7 9 0.92 ddd 12.5, 10.5, 2.7
10 - 10 - 10 - 10 - 10 -
11 ax 1.19 dddd 12.7, 11.4, 10.4, 2.8 11 ax 1.36 dddd 12.8, 12.8, 11.4, 2.4 11 ax 1.32 dddd 12.4, 12.4, 11.2, 3.4 11 ax 1.36 dddd 12.9, 12.9, 12.7, 3.6 11 ax 2.41 dd 13.8, 13.7
eq 1.42 overlapping eq 1.56 overlapping eq 1.55 overlapping eq 1.56 overlapping eq 2.25 dd 13.8, 5.0
12 ax 1.06 overlapping 12 ax 2.14 ddd 13.1, 12.8, 4.4 12 ax 2.12 ddd 12.4, 11.2, 3.9 12 ax 2.15 ddd 12.9, 12.3, 4.0 12 -
eq 1.65 br d 11.6 eq 1.38 br d 13.1 eq 1.35 br d 11.2 eq 1.40 br d 12.9 13 -
13 - 13 - 13 - 13 - 14 1.38 ddd 13.2, 7.1, 5.5
14 0.99 m 14 - 14 - 14 - 15 a 2.10 ddd 12.5, 7.1, 7.0
15 a 2.00 dd 12.0, 5.7 15 a 2.34 dd 12.6, 7.5 15 a 2.35 dd 12.5, 7.5 15 a 2.33 dd 12.6, 7.4 b 1.61 ddd 12.5, 6.3, 6.2
b 1.44 dd 12.0, 8.2 b 1.84 dd 12.6, 6.0 b 1.83 dd 12.5, 5.9 b 1.86 dd 12.6, 6.0 16 4.99 m
16 4.54 m 16 5.07 ddd 7.5, 7.2, 6.0 16 5.06 ddd 7.5, 7.2, 5.9 16 5.10 ddd 7.5, 7.4, 6.0 17 2.76 dd 6.8, 6.6
17 1.78 dd 7.8, 7.0 17 2.77 dd 7.3, 7.2 17 2.74 dd 7.2, 7.1 17 2.79 dd 7.5, 7.3 18 1.07 s
18 0.79 s 18 1.03 s 18 1.01 s 18 1.05 s 19 0.88 s
19 0.68 s 19 0.77 s 19 0.74 s 19 0.78 s 20 1.92 m
20 1.94 dq 6.8, 6.7 20 2.07 dq 7.3, 6.9 20 2.04 dq 6.8, 6.4 20 2.10 dd 7.0, 6.8 21 1.35 d 6.9
21 1.12 d 6.8 21 1.16 d 6.9 21 1.14 d 6.8 21 1.19 d 7.0 22 -
22 - 22 - 22 - 22 - 23 (2H) 1.69 m
23 (2H) 1.67 m 23 (2H) 1.70 m 23 (2H) 1.68 m 23 (2H) 1.84 m 24 (2H) 1.56 m
24 (2H) 1.56 m 24 (2H) 1.57 m 24 (2H) 1.55 m 24 (2H) 1.82 m 25 1.57 m
25 1.59 m 25 1.58 m 25 1.55 m 25 2.06 m 26 ax 3.48 dd 11.8, 10.6
26 ax 3.50 dd 10.6, 10.4 26 ax 3.48 dd 10.4, 10.4 26 ax 3.44 br d 10.3 26 ax 4.13 dd 11.3, 10.2 eq 3.59 br d 11.8
eq 3.58 dd 10.6, 2.4 eq 3.54 br d 10.4 eq 3.51 dd 10.3, 10.2 eq 3.90 dd 11.3, 3.9 27 0.69 d 5.7
27 0.69 d 7.0 27 0.67 d 5.1 27 0.65 d 4.7 27 a 3.72 dd 10.7, 5.2
b 3.65 dd 10.7, 3.4
dHdH dH dH dH
65
Position
66
Position
67
Position
68
Position
69
Position
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
J  (Hz) dC J  (Hz) dC J  (Hz) dC J  (Hz) dC
Gal (Ⅰ) 1' 4.88 d 7.5 103.2 Gal (Ⅰ) 1' 4.91 d 7.6 103.1 Gal (Ⅰ) 1' 4.97 d 8.1 103.2 Gal         1' 4.88 d 7.7 100.1
2' 4.48 dd 8.9, 7.5 72.4 2' 4.48 dd 8.7, 7.6 72.5 2' 4.50 dd 8.9, 8.1 72.4 2' 4.41 dd 8.7, 7.7 77.4
3' 4.07 dd 8.9, 2.8 75.7 3' 4.10 dd 8.7, 2.6 75.6 3' 4.13 dd 8.9, 2.7 75.8 3' 4.14 dd 8.7, 3.3 76.2
4' 4.52 br d 2.8 79.6 4' 4.58 br d 2.6 79.5 4' 4.58 br d 2.7 79.4 4' 4.51 br d 3.3 81.5
5' 4.04 m 75.7 5' 4.03 m 75.7 5' 4.08 m 75.6 5' 3.95 m 75.1
6' a 4.63 dd 11.0, 7.4 60.4 6' a 4.61 dd 11.5, 8.7 60.5 6' a 4.62 m 60.4 6' a 4.74 dd 11.4, 2.6 60.4
b 4.16 dd 11.0, 6.1 b 4.17 dd 11.5, 4.2 b 4.17 dd 12.2, 5.4 b 4.21 dd 11.4, 6.0
Glc (Ⅰ) 1'' 5.15 d 8.0 105.2 Glc (Ⅰ) 1'' 5.18 d 7.9 105.3 Glc (Ⅰ) 1'' 5.20 d 7.9 105.3 Rha        1'' 6.27 br s 101.7
2'' 4.46 dd 8.8, 8.0 81.1 2'' 4.50 dd 8.6, 7.9 81.0 2'' 4.52 dd 8.9, 7.9 81.1 2'' 4.79 br d 2.1 72.4
3'' 4.19 dd 8.9, 8.8 87.5 3'' 4.13 dd 9.0, 8.6 86.0 3'' 4.14 dd 9.1, 8.9 85.8 3'' 4.55 dd 9.5, 2.1 72.7
4'' 3.81 dd 8.9, 8.8 70.8 4'' 3.78 dd 9.3, 9.0 70.5 4'' 3.78 dd 9.3, 9.1 70.5 4'' 4.31 dd 9.5, 9.4 74.0
5'' 3.83 m 77.6 5'' 3.83 m 77.6 5'' 3.86 m 77.6 5'' 4.91 m 69.6
6'' a 4.41 br d 11.3 63.1 6'' a 4.55 br d 12.5 63.0 6'' a 4.51 br d 12 63.0 6'' 1.73 d 6.2 18.5
b 3.96 br d 11.3 b 4.01 dd 12.5, 8.2 b 4.05 dd 12.0, 8.6
Glc (Ⅰ) 1''' 5.35 d 7.6 105.9
Gal (Ⅱ) 1''' 5.51 d 7.8 105.4 Gal (Ⅱ) 1''' 5.50 d 7.8 105.3 Gal (Ⅱ) 1''' 5.51 d 7.8 105.3 2''' 4.25 dd 8.6, 7.6 81.6
2''' 4.60 dd 8.9, 7.8 73.6 2''' 4.59 dd 9.3, 7.8 73.6 2''' 4.60 dd 8.7, 7.8 73.7 3''' 4.08 dd 8.6, 8.5 87.9
3''' 3.99 dd 8.9, 2.9 74.3 3''' 3.97 br d 9.3 74.3 3''' 3.98 dd 8.7, 1.9 74.3 4''' 3.82 dd 8.6, 8.6 70.4
4''' 4.32 br d 2.9 70.4 4''' 4.28 br s 70.4 4''' 4.29 br d 1.9 70.5 5''' 3.86 m 77.7
5''' 4.05 m 77.1 5''' 4.04 m 77.2 5''' 4.10 m 77.3 6''' a 4.56 br d 12.8 62.9
6''' a 4.70 dd 11.6, 6.9 62.8 6''' a 4.68 dd 11.2, 7.3 62.6 6''' a 4.70 dd 11.5, 6.6 62.6 b 4.03 br d 12.8
b 4.40 dd 11.6, 5.3 b 4.39 dd 11.2, 4.8 b 4.41 br d 11.5
Ara       1'''' 4.98 d 7.8 105.5
Glc (Ⅱ) 1'''' 5.20 d 7.8 104.5 Xyl     1'''' 5.12 d 7.6 104.8 Xyl      1'''' 5.12 d 7.4 104.8 2'''' 4.43 dd 8.1, 7.8 73.3
2'''' 4.03 dd 8.8, 7.8 75.3 2'''' 3.93 dd 8.7, 7.6 75.0 2'''' 3.93 dd 8.3, 7.4 75.2 3'''' 3.99 dd 8.1, 2.8 74.7
3'''' 4.13 dd 8.8, 8.8 78.5 3'''' 3.99 dd 8.7, 8.5 78.5 3'''' 3.96 dd 8.6, 8.3 78.5 4'''' 4.17 m 69.7
4'''' 4.12 dd 8.8, 8.8 71.7 4'''' 4.08 m 70.7 4'''' 4.09 m 70.7 5'''' a 4.21 br d 12.4 67.3
5'''' 3.96 m 78.5 5'''' a 4.19 dd 10.9, 5.3 67.3 5'''' a 4.19 dd 11.0, 5.0 67.3 b 3.67 br d 12.4
6'''' a 4.53 br d 11.1 62.3 b 3.60 dd 10.9, 10.7 b 3.60 dd 11.0, 9.0
b 4.25 br d 11.1 Xyl      1''''' 5.22 d 7.8 104.9
Glc (Ⅱ) 1''''' 4.83 d 7.8 105.0 Glc (Ⅱ) 1''''' 4.85 d 7.5 104.9 2''''' 3.94 dd 8.7, 7.8 75.1
Glc (Ⅲ) 1''''' 4.82 d 7.7 105.0 2''''' 4.01 dd 8.7, 7.8 75.2 2''''' 4.07 dd 8.6, 7.5 75.2 3''''' 4.08 dd 8.8, 8.7 78.8
2''''' 4.01 dd 8.3, 7.7 75.2 3''''' 4.23 dd 8.7, 8.7 78.5 3''''' 4.27 dd 8.6, 7.7 78.6 4''''' 4.13 m 70.7
3''''' 4.25 dd 8.3, 8.3 78.6 4''''' 4.21 dd 9.2, 8.7 71.7 4''''' 4.25 dd 8.2, 7.7 71.7 5''''' a 4.21 dd 10.7, 5.3 67.3
4''''' 4.23 dd 8.3, 8.3 71.7 5''''' 3.94 m 78.6 5''''' 3.96 m 78.5 b 3.64 dd 10.7, 10.7
5''''' 3.94 m 78.6 6''''' a 4.57 br d 12.5 62.8 6''''' a 4.57 br d 11.0 62.9
6''''' a 4.55 br d 11.0 62.8 b 4.36 br d 12.5 b 4.38 br d 11.0 Glc (Ⅱ) 1'''''' 4.85 d 7.8 105.0
b 4.37 br d 11.0 2'''''' 3.96 dd 8.3, 7.8 75.2
3'''''' 4.26 dd 8.6, 8.3 78.6
4'''''' 4.23 dd 8.6, 7.3 71.7
5'''''' 3.98 m 78.5
6'''''' a 4.59 br d 12.2 62.9
b 4.40 dd 12.2, 5.1
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Table 4-3.   
1
H-NMR (500 MHz) and 
13
C-NMR (125 MHz) data for the sugar moieties of 65―73 in C5D5N at 300K
J  (Hz) dC J  (Hz) dC J  (Hz) dC J  (Hz) dC J  (Hz) dC
Gal (Ⅰ) 1' 4.94 d 7.8 103.1 Gal (Ⅰ) 1' 4.91 d 7.7 103.1 Gal (Ⅰ) 1' 4.89 d 7.7 102.9 Gal (Ⅰ) 1' 4.93 d 7.5 103.2 Gal 1' 4.84 d 7.7 100.0
2' 4.52 dd 8.2, 7.8 72.3 2' 4.46 dd 8.6, 7.7 72.5 2' 4.47 dd 9.6, 7.7 72.4 2' 4.48 dd 9.6, 7.5 72.6 2' 4.39 dd 8.7, 7.7 77.3
3' 4.10 br d 8.2 75.6 3' 4.08 dd 8.6, 2.7 75.6 3' 4.08 dd 9.6, 2.1 75.4 3' 4.11 dd 9.6, 2.9 75.7 3' 4.15 dd 9.1, 3.2 76.1
4' 4.55 br s 79.6 4' 4.54 br d 2.7 79.6 4' 4.52 br d 2.1 79.3 4' 4.57 br d 2.9 79.4 4' 4.50 br d 3.2 81.4
5' 4.03 m 75.5 5' 4.03 m 75.6 5' 4.03 m 75.6 5' 4.05 m 75.7 5' 3.97 m 75.1
6' a 4.59 dd 10.0, 9.3 60.4 6' a 4.60 m 60.4 6' a 4.56 dd 10.9, 7.9 60.5 6' a 4.63 dd 11.7, 8.9 60.4 6' a 4.67 br d 11.4 60.3
b 4.17 overlapping b 4.15 dd 9.1, 3.4 b 4.17 dd 10.9, 5.1 b 4.16 dd 11.7, 5.9 b 4.21 dd 11.4, 6.1
Glc (Ⅰ) 1'' 5.14 d 8.0 105.1 Glc (Ⅰ) 1'' 5.14 d 7.9 105.1 Glc       1'' 5.16 d 7.9 105.0 Glc       1'' 5.19 d 7.9 105.3 Rha 1'' 6.29 br s 101.6
2'' 4.45 dd 8.6, 8.0 80.9 2'' 4.45 dd 8.7, 7.9 81.0 2'' 4.43 dd 8.6, 7.9 80.9 2'' 4.52 dd 8.8, 7.9 81.1 2'' 4.79 br d 1.6 72.3
3'' 4.16 dd 8.6, 8.5 87.4 3'' 4.16 dd 8.7, 8.7 87.5 3'' 4.07 dd 9.0, 8.6 85.9 3'' 4.14 dd 9.8, 8.8 85.4 3'' 4.53 dd 9.1, 3.2 72.6
4'' 3.78 dd 8.5, 8.4 70.7 4'' 3.78 dd 8.7, 8.7 70.8 4'' 3.72 dd 9.2, 9.0 70.3 4'' 3.79 dd 9.4, 9.0 70.4 4'' 4.31 dd 9.4, 9.1 73.9
5'' 3.81 m 77.4 5'' 3.83 m 77.5 5'' 3.81 m 77.4 5'' 3.85 m 77.3 5'' 4.89 m 69.5
6'' a 4.46 br d 12.4 62.9 6'' a 4.45 overlapping 63.0 6'' a 4.46 br d 12.6 62.8 6'' a 4.50 br d 12.7 62.7 6'' 1.72 d 6.2 18.4
b 3.97 br d 12.4 b 3.97 br d 12.2 b 3.99 dd 12.6, 9.3 b 4.04 br d 12.7
Glc 1''' 5.35 d 7.6 105.7
Gal (Ⅱ) 1''' 5.50 d 7.8 105.3 Gal (Ⅱ) 1''' 5.49 d 7.8 105.3 Gal (Ⅱ) 1''' 5.48 d 7.7 105.1 Gal (Ⅱ) 1''' 5.50 d 7.8 105.3 2''' 4.23 dd 8.6, 7.6 81.5
2''' 4.56 dd 8.2, 7.8 73.5 2''' 4.58 dd 8.6, 7.8 73.6 2''' 4.56 dd 9.1, 7.7 73.5 2''' 4.61 dd 9.5, 7.8 73.7 3''' 4.06 dd 8.7, 8.6 87.8
3''' 3.98 dd 8.2, 2.1 74.4 3''' 3.98 dd 8.6, 3.1 74.4 3''' 3.98 br d 9.1 74.2 3''' 3.96 dd 9.5, 2.8 74.3 4''' 3.82 dd 8.7, 7.6 70.3
4''' 4.31 br d 2.1 70.4 4''' 4.29 br s 70.5 4''' 4.29 br s 70.2 4''' 4.27 br d 2.8 70.4 5''' 3.84 m 77.6
5''' 4.03 m 77.0 5''' 4.03 m 77.1 5''' 4.05 m 77.1 5''' 4.06 m 77.3 6''' a 4.51 br d 12.7 62.8
6''' a 4.67 dd 11.4, 6.4 62.5 6''' a 4.67 dd 11.4, 5.7 62.6 6''' a 4.69 dd 11.2, 6.5 62.3 6''' a 4.70 dd 11.4, 6.5 62.7 b 4.03 br d 12.7
b 4.39 dd 11.4, 4.3 b 4.38 dd 11.4, 5.3 b 4.35 dd 11.2, 4.4 b 4.39 dd 11.4, 4.5
Ara 1'''' 4.96 d 7.8 105.4
Glc (Ⅱ) 1'''' 5.19 d 7.8 104.4 Glc (Ⅱ) 1'''' 5.19 d 7.8 104.5 Xyl    1'''' 5.08 d 7.6 104.7 Xyl      1'''' 5.12 d 7.5 104.8 2'''' 4.42 dd 8.3, 7.8 73.2
2'''' 4.02 dd 8.6, 7.8 75.1 2'''' 4.02 dd 8.9, 7.8 75.2 2'''' 3.91 dd 8.4, 7.6 74.9 2'''' 3.94 dd 8.4, 7.5 75.0 3'''' 4.01 dd 8.3, 3.4 74.6
3'''' 4.13 dd 8.6, 7.7 78.5 3'''' 4.13 dd 9.1, 8.9 78.5 3'''' 3.99 dd 8.4, 9.3 78.3 3'''' 3.98 dd 8.9, 8.4 78.5 4'''' 4.17 m 69.6
4'''' 4.12 dd 8.6, 7.7 71.5 4'''' 4.12 dd 9.1, 8.9 71.5 4'''' 4.07 m 70.6 4'''' 4.08 m 70.7 5'''' a 4.20 br d 11.2 67.2
5'''' 3.96 m 78.5 5'''' 3.98 m 78.5 5'''' a 4.17 dd 10.9, 5.1 67.1 5'''' a 4.20 dd 11.4, 5.3 67.3 b 3.66 br d 11.2
6'''' a 4.53 br d 11.5 62.2 6'''' a 4.52 br d 11.8 62.3 b 3.57 dd 10.9, 10.7 b 3.60 dd 11.4, 10.7
b 4.24 dd 11.5, 6.0 b 4.25 dd 11.8, 5.7 Xyl 1''''' 5.21 d 7.8 104.9
2''''' 3.95 dd 8.6, 7.8 75.0
3''''' 4.08 dd 8.7, 8.6 78.6
4''''' 4.12 m 70.6
5''''' a 4.21 dd 11.2, 5.3 67.2
b 3.65 dd 11.2, 10.7
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4-4 ホモイソフラボノイド類の構造 
 
[化合物 79の構造決定]  
化合物 79 は非晶質の黄色粉末として得られ，CHCl3溶液中，比旋光度は –4.2 を示
した．HR-ESI-TOF-MS (m/z : 331.1180 [M + Na]+, calcd for C18H18NaO6: 331.1182) および
13
C-NMR スペクトルにより，その分子式を C18H18O6 と決定した．UV スペクトル 
(MeOH) において，341 nm (log ε 6.65)，297 nm (log ε 6.59)，257 nm (log ε 6.53) に極大
吸収が観測されたことから，共役系の存在が示された．IR スペクトルは，水酸基に基
づく吸収 (3446 cm－1)，共役カルボニル基に基づく吸収 (1636 cm－1)，ベンゼン環に基
づく吸収 (1507 cm－1, 1456 cm－1) を示した. 
化合物 79 の 1H-NMR スペクトルでは，ホモイソフラボノイドに特徴的な 2 組のメ
チレンプロトン [H 4.21 (dd, J = 11.4, 4.2 Hz, H-2a), 4.05 (dd, J = 11.4, 7.1 Hz, H-2b), H 
3.07 (dd, J = 13.7, 4.5 Hz, H-9a), 2.61 (dd, J = 13.7, 10.3 Hz, H-9b)] と，それらとスピン結
合した 1個のメチンプロトン [H 2.78 (m, H-3)]，1, 2, 4-三置換ベンゼン環プロトン [H 
6.85 (d, J = 8.1 Hz, H-5’), 6.71 (d, J = 2.1 Hz, H-2’), 6.67 (dd, J = 8.1, 2.1 Hz, H-6’)]，五置換
ベンゼン環プロトン [H 5.89 (s, H-8)] のほか，1個のメトキシ基プロトン [H 3.83 (s, 
OMe-4’)]，1個の 3級メチル基プロトン [H 1.94 (s, Me-6)] に由来するシグナルが観測
された． 
化合物 79 の 1H-NMR スペクトルはバクモンドウ（麦門冬）から単離されているホ
モイソフラボン 5,7-d ihydrox y-6 -meth yl -3 - (4 ’ -methox yben z yl )ch roman -4- 
one (79-ref-1)70) とよく類似していたが，B環部に由来するシグナルに相違が認められ
た．すなわち，79では 1,4-二置換ベンゼン環に特徴的なプロトンシグナルが観測され
ず，代わりに 1,2,4-三置換ベンゼン環に特徴的なプロトンシグナルが認められた．さ
らに 79 の分子式を 79-ref-1 と比較すると，酸素原子が 1 個分多いことが確認された
ことから，79 は 79-ref-1 の B 環部のメトキシ基のオルト位が水酸化されたホモイソ
フラボノイドと推定された．このことは 79の HMBC スペクトルにおいて，Fig. 4-17
に示す遠隔相関が観測されたこと，さらに NOESY スペクトルにおいては，メトキシ
基プロトンと H-5’ 位プロトン間に NOE 相関が観測されたことから支持された． 
以上のデータから 79の平面構造を， 3-(3’-hydroxy-4’-methoxybenzyl)-5,7-dihydroxy-6-
methylchroman-4-oneと決定した．  
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Fig. 4-17.  Important HMBC correlations and an NOE correlation of 79 
 
化合物 79の C-3 位の絶対配置は，絶対構造が明らかとなっている類似化合物 (3S)-
3-(3’,4’-dihydroxybenzyl)-5-hydroxy-6,7-dimethoxychroman-4-one (79-ref-2) との CD ス
ペクトルの比較により決定した.71) すなわち，79-ref-2 の CD スペクトルは 288 nm
に正のコットン効果を示し，一方，79の CDスペクトルは 295 nmに負のコットン効
果を示したことから，79の C-3位の絶対配置を 3Rと決定した (Fig. 4-18, 4-19). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 4-18.  Structure of 79-ref-2               Fig. 4-19.  CD spectrum of 79 
 
以上のことから 79の構造を，(3R)-3-(3’-hydroxy-4’-methoxybenzyl)-5,7-dihydroxy-6- 
methylchroman-4-oneと決定した. 
 
 
 
 
 
 
 
79 
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Table 4-4.   
1
H-NMR (500 MHz) and 
13
C-NMR (125 MHz) data for 79 in CD3OD at 300K
Position δH J (Hz) δc Position δH J (Hz) δc
  2 a 4.21 dd 11.4, 4.2 70.1  1' 132.5
     b 4.05 dd 11.4, 7.1  2' 6.71 d 2.1 121.4
3 2.78 m 48.1  3' 147.9
4 199.4  4' 147.7
5 166.2  5' 6.85 d 8.1 113.0
6 105.4  6' 6.67 dd 8.1, 2.1 117.1
7 162.2   Me at C-6 1.94 s 7.0
8 5.89 s 94.9 OMe at C-4' 3.83 s 56.5
   9 a 3.07 dd 13.7, 4.5 33.3
      b 2.61 dd 13.7, 10.3
10 162.9
11 102.5  
 
 
 
 
 
[化合物 80の構造決定] 
化合物 80 (C18H16O6) の
1
H- および 13C-NMR スペクトルは 79とよく類似していた
が，80では H-3位メチンプロトンに由来するシグナルが認められず，代わりに 1個の
4 級炭素 [C 54.5] に帰属されるシグナルが観測された．化合物 80 の HMBC スペク
トルにおいて，Fig. 4-20 に示す遠隔相関が観測されたことから，80 の平面構造を 79
の C-3位と C-2’ 位が炭素－炭素で結合し，4員環を形成したシラシリン型ホモイソフ
ラボノイドと決定した．  
 
Fig. 4-20.  Important HMBC correlations of 80 
 
化合物 80の 3位の立体構造は，79と同様に，絶対構造が明らかとなっている類似
化合物 80-refとの CDスペクトルの比較により決定した.71) すなわち，80-refの CD
スペクトルは 295 nmに正のコットン効果を示し，また 80の CD スペクトルも 301 nm
に正のコットン効果を示したことから，80の C-3位の絶対配置を 3Rと決定した (Fig. 
4-21, 4-22). 
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Fig. 4-21.   Structure of 80-ref               Fig. 4-22.  CD spectrum of 80 
 
                         
 
以上のことから 80の構造を，以下に示すように決定した. 
 
 
 
 
 
 
80 
 
Table 4-5.   
1
H-NMR (500 MHz) and 
13
C-NMR (125 MHz) data for 80 in CD3OD at 300K
Position δH J (Hz) δc Position δH J (Hz) δc
   2 a 4.75 d 19.0 74.2  1' 136.1
      b 4.49 d 19.0  2' 127.5
3 54.5  3' 142.9
4 197.9  4' 148.7
5 163.0  5' 6.82 d 7.8 114.9
6 105.4  6' 6.69 d 7.8 115.9
7 166.2   Me at C-6 1.98 s 7.0
8 5.92 s 95.1 OMe at C-4' 3.83 s 57.0
   9 a 3.48 d 13.6 38.3   OH at C-7 12.4 s
      b 3.28 d 13.6
10 162.7
11 102.4  
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4-5 小括 
 
Bessera elegans はユリ科 Bessera 属の園芸植物であり，本植物の成分研究は行われ
ていない．B. elegansのMeOH抽出エキスが HL-60細胞に対して IC50 20.2 g/mLを示
したことから，同抽出エキスの詳細な成分検索を行った．その結果，B. elegans鱗茎よ
り 7種のスピロスタノール型ステロイド配糖体 (65－69，74，75)，7種のフロスタノ
ール型ステロイド配糖体 (70－73，76－78)，2種のホモイソフラボノイド (79，80) を
単離し，それらの化学構造を二次元 NMR を中心としたスペクトル解析と既知化合物
とのデータの比較，加水分解の結果をもとに明らかにした．これらのうち，65－73，
79，80は新規化合物である． 
本植物から単離されたステロイド配糖体の A 環と B 環の結合様式は，Fritillaria 
meleagris から単離されたものとは異なり，すべて 5-配置であった．また，C-3 位水
酸基には 4個または 5個の単糖から構成される糖鎖が結合しており，F. meleagrisから
単離されたステロイド配糖体に比べ，高極性なものが多かった．Bessera属はユリ科ネ
ギ亜科に，Fritillaria属はユリ科ユリ亜科に分類され比較的近縁な関係にあるが,72) 含
有されるステロイド配糖体の構造に大きな差が認められたことは興味深い．化合物 66
のアグリコン (66a) はステロイド骨格の C-2 位，C-3 位，C-14 位に，68のアグ
リコン (68a) は C-2 位，C-3 位，C-14 位，C-27位に水酸基を有する新規スピロ
スタノール型ステロイドである．シラシリン型ホモイソフラボノイド (80) は，ユリ
科 Scilla scilloidesやユリ科 Muscari neglectumから数例の報告があるに過ぎない，珍し
い骨格のイソフラボノイド誘導体である.71,73,74)  
以上のように，ユリ科の園芸植物 B. elegans から新規性のある天然物が単離された
ことは，伝承的背景のない園芸植物も新しい医薬品資源として期待できることを支持
するものと言える． 
B. elegansから得られたステロイド配糖体とホモイソフラボノイド類，および一部誘
導体の細胞毒性は，第 5章で述べる． 
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【第 5章】 単離された化合物および一部誘導体の腫瘍細胞毒性 
 
5-1 腫瘍細胞毒性とアポトーシス誘導活性 
Santalum album, Caulophyllum thalictroides, Fritillaria meleagrisおよび Bessera elegans
より単離された化合物と一部誘導体について，悪性腫瘍細胞であるHL-60細胞とA549
細胞，および TIG-3 正常細胞に対する細胞毒性を評価した．  
いずれの細胞も，ヒューマンサイエンス研究資源バンクより購入したものを用いた．
継代培養中のHL-60細胞 (4×104 cells/mL)，A549細胞 (1×104 cells/mL)，TIG-3細胞 (1
×104 cells/mL) をそれぞれ培地 (HL-60 細胞：RPMI1640 培地；A549 細胞，TIG-3 細
胞：MEM 培地) に懸濁させ，EtOH-H2O (1:1) に溶解したサンプル溶液を添加した．
37℃，5% CO2条件下で 72 時間培養後，3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyl-2H- 
tetrazolium bromide (MTT) 試薬を加え，生成したMTTホルマザンの量を吸光波長 550 
nm にて検出し，増殖率を求めた．40 M のサンプル濃度で 50 % 以下の増殖率を示し
た化合物については，それより低濃度での増殖率を求め，用量-作用曲線より 50% 細
胞増殖抑制濃度 (IC50) を算出した． 
 
5-1-1 セスキテルペン類の腫瘍細胞毒性 
Santalum albumより単離されたセスキテルペン (1－19) について，悪性腫瘍細胞で
ある HL-60 細胞と A549 細胞，および TIG-3 正常細胞に対する細胞毒性を評価した．
-Santalane 型セスキテルペン (8－19) は，HSC-2 および HSC-4 ヒト口腔扁平上皮が
ん細胞に対する毒性も併せて評価した．また構造活性相関を検討する目的で，4 種の
セスキテルペン (3，5，6，7) をそれぞれ酸化および還元して 3b，5a,14) 5b,14) 6a，
6b，7a，7bへ導き，これら 6種の誘導体の細胞毒性も併せて評価した (Scheme 5-1)． 
 
Scheme 5-1. 
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Table 5-1.  Cytotoxic activities of 1－3, 3b, 4, 5, 5a, 5b, 6, 6a, 6b, 7, 7a, 7b, 8－19, etoposide, and cisplatin
                 against HL-60 cells, A549 cells, and TIG-3 cells
HL-60 A549 TIG-3 HL-60 A549 TIG-3 HSC-2 HSC-4
1   2.20 ± 0.23 >40 >40 8 19.7 ± 0.23 >40 >40 >40 >40
2 >40 >40 >40 9 >40 >40 >40 >40 >40
3 >40 >40 >40 10 13.0 ± 0.68 >40 11.5 ± 2.06 >40 >40
  3b >40 >40 >40 11 19.9 ± 0.67 27.5 ± 0.59 13.5 ± 0.49 >40 >40
4 >40 >40 >40 12 2.10 ± 0.03 19.4 ± 0.51 12.1 ± 2.15 13.5 ± 0.55 24.4 ± 0.98
5  13.8 ± 0.97 >40 >40 13 >40 >40 >40 >40 >40
  5a >40 >40 >40 14 >40 >40 >40 >40 >40
  5b >40 >40 >40 15 36.0 ± 2.20 >40 >40 >40 >40
6  11.1 ± 0.19 >40 >40 16 9.90 ± 0.52 39.3 ± 1.23 >40 11.0 ± 0.49 17.7 ± 0.72
  6a   0.70 ± 0.08 >40   4.00 ± 0.03 17 11.9 ± 0.41 29.0 ± 0.14 >40 >40 >40
  6b >40 >40 >40 18 10.4 ± 0.42 >40 38.5 ± 0.55 >40 >40
7  21.3 ± 0.51 >40 >40 19 20.3 ± 0.51 >40 >40 >40 >40
  7a >40 >40 >40 etoposide 0.48 ± 0.03 4.41 ± 0.39 14.5 ± 1.00 >40 >40
  7b >40 >40 >40 cisplatin 1.76 ± 0.05 2.42 ± 0.12 2.62 ± 0.18 1.60 ± 0.03 2.30 ± 0.38
a 
Date  are represented the mean value ± S.E.M. of three experiments performed in triplicate.
 IC50 (M)Compd
 IC50 (M)
a
Compd
 

-Santalane型セスキテルペン類のなかでは，1が HL-60細胞に対してシスプラチン
に匹敵する細胞毒性を示し，5，6，7 が中程度の活性を示した．側鎖の二重結合を還
元すると (3b，6b，7b) 活性が消失したことから，-santalane骨格の側鎖の二重結合
が細胞毒性の発現に必須であることが示された．側鎖の水酸基をアルデヒド基へ酸化
すると (5a，6a，7a)，6の活性は増強したが，5と 7の活性は消失した．-Santalane
型セスキテルペン (1－7) およびその誘導体は，A549細胞に対しては毒性を示さなか
った．また，それらは 6a を除き，正常細胞の TIG-3 細胞に毒性を示さなかった．以
上のことより，1，5，6，7 は HL-60 細胞に対して選択的に腫瘍細胞毒性を示すこと
が明らかとなった． 
-Santalane型セスキテルペン類のなかには，既存の抗がん剤が効きにくい接着細胞
（A549細胞，HSC-2細胞および HSC-4細胞）に対しても細胞毒性 (IC50 11.0－39.3 M) 
を示すものがあった．化合物 16 は本植物の主たる香気成分の一つであり,27) 腫瘍細
胞選択的に細胞毒性を示した．化合物 16 の生物活性に関する報告はほとんどなく,75) 
本研究により 16が腫瘍細胞選択毒性を示すことが初めて明らかとなった (Table 5-1)． 
 
5-1-2 セスキテルペン類のアポトーシス誘導活性 
化合物 1，5，6，7 でそれぞれ 24 時間処理した HL-60 細胞を，4’,6-diamidino-2- 
phenylindole (DAPI) 染色をして蛍光顕微鏡により観察した．その結果，既存の抗がん
剤のエトポシドで処理した場合と同様に，細胞の萎縮，核クロマチンの凝集など，ア
ポトーシスに特徴的な形態的変化が認められた．さらに，1，5，6，7で処理した HL-60
細胞の DNAを抽出し，アガロースゲル電気泳動を行ったところ DNAの断片化が観察
された．また 1，5，6，7 で処理した HL-60 細胞の caspase-3 活性を測定したところ，
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caspase-3 の活性化が確認された．これらのことから，1，5，6，7 は HL-60 細胞にア
ポトーシスを誘導することが明らかとなった (Fig. 5-1, 5-2)． 
 
Fig. 5-1.  Morphological observations of representative fields of HL-60 cells stained with DAPI to 
evaluate fragmented and condensed nuclear chromatins after treatment with 1, 5, 6, 7 or etoposide at 
20 g/mL for 24 h. 
 
   (A)                          (B) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 5-2.  A: Induction of DNA fragmentation by 1, 5, 6, 7 or etoposide in HL-60 cells.  HL-60 cells 
were incubated at 37℃ for 12 h with 10 g/mL of 1, 5, 6, 7, or etoposide (E).  DNA was then 
extracted and applied to agarose gel electrophoresis.  M: DNA marker, C: control.  B: Caspase-3 
activity in 1, 5, 6, 7, or etoposide-treated HL-60 cell lysates.  HL-60 cells were incubated at 37℃ for 
12 and 24 h, respectively, with 10 g/mL of 1, 5, 6, 7, or etoposide.  Each value represents mean±
S.E.M. from triplicate determinations.  Statistical significance is indicated as * (p < 0.05) as 
determined by Dunnett’s multiple comparison test. 
 
以上，数種の - および-santalane型セスキテルペンが腫瘍細胞選択毒性を示した．
なかでも，1は HL-60 細胞に対してシスプラチンに匹敵する強力な毒性を示し，アポ
トーシスの誘導が認められた．また 16 は既存の抗がん剤が効きにくい接着細胞に対
しても毒性を示したことから，1および 16は新規抗がん剤のシード化合物として期待
される． 
 
5-1-3 リグナン類の腫瘍細胞毒性 
 Santalum album より単離されたリグナン類 (20－24) について，悪性腫瘍細胞であ
る HL-60 細胞と A549 細胞，および TIG-3 正常細胞に対する細胞毒性を評価した．ま
た，20と 21のアルデヒド基をそれぞれアルコールに還元した誘導体 (20a，21a76)) の
細胞毒性も併せて評価した (Scheme 5-2)． 
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Scheme 5-2. 
 
Table 5-2.  Cytotoxic activities of 20, 20a, 21, 21a, 22－24,
etoposide, and cisplatin against HL-60 cells, A549 cells, and TIG-3 cells
HL-60 A549 TIG-3
20 1.50 ± 0.02 13.6 ± 0.32 >40
  20a >40 >40 >40
21 4.30 ± 0.13 19.9 ± 1.27 >40
  21a >40 >40 >40
22 >40 >40 >40
23 >40 >40 >40
24 >40 >40 >40
etoposide 0.48 ± 0.03 4.41 ± 0.39 14.5 ± 1.00
cisplatin 1.76 ± 0.05 2.42 ± 0.12 2.62 ± 0.18
a 
Date  are represented the mean value ± S.E.M. of three experiments
 performed in triplicate.
Compd
 IC50 (M)
a
 
リグナン類 (20－24) のうち，側鎖にアルデヒド基を有する 20，21 は腫瘍細胞選
択的に毒性を示した．しかし，アルデヒド基が還元されると細胞毒性は消失した 
(Table 5-2)． 
 
5-1-4 リグナン類のアポトーシス誘導活性 
化合物 20と 21でそれぞれ処理した HL-60細胞および A549細胞は，アポトーシス
に特徴的な形態的変化を示した．さらに，20と 21で処理した HL-60 細胞は，それぞ
れ DNAの断片化および caspase-3の活性化を示した．これらのことから，20と 21は
HL-60細胞にアポトーシスを誘導することが明らかとなった (Fig. 5-3, 5-4)． 
 
 
HL-60 
 
 
A549 
 
Fig. 5-3.  Morphological observations of representative fields of HL-60 and A549 cells stained with 
DAPI to evaluate fragmented and condensed nuclear chromatins after treatment with 20, 21, or 
etoposide at 20 g/mL for 24 h. 
Control Etoposide           20                21
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Fig. 5-4.  A: Induction of DNA fragmentation by 20, 21 or etoposide in HL-60 cells.  HL-60 cells 
were incubated at 37℃ for 18 h with 10 g/mL of 20, 21, or etoposide (E).  DNA was then extracted 
and applied to agarose gel electrophoresis.  M: DNA marker, C: control.  B: Caspase-3 activity in 20, 
21, or etoposide-treated HL-60 cell lysates.  HL-60 cells were incubated at 37℃ for 6 and 15 h, 
respectively, with 10 g/mL of 20, 21 or etoposide.  Each value represents mean±S.E.M. from 
triplicate determinations.  Statistical significance is indicated as * (p < 0.05) as determined by 
Dunnett’s multiple comparison test. 
  
 
新規ネオリグナンの 20と 21は，エトポシドやシスプラチンよりも腫瘍細胞毒性は
若干弱いものの，HL-60 細胞および A549 細胞に対する腫瘍選択性に優れており，新
規抗がん剤のシード化合物として期待される． 
 
 
5-1-5 トリテルペン配糖体類の腫瘍細胞毒性 
Caulophyllum thalictroides より単離されたトリテルペン配糖体 (25－46) について，
悪性腫瘍細胞である HL-60 細胞と A549 細胞，および TIG-3 正常細胞に対する細胞毒
性を評価した． 
Table 5-3.  Cytotoxic activities of 25-46 against HL-60 cells, A549 cells, and TIG-3 cells
Compd  IC50 (M)
a  IC50 (M)
HL-60 A549 TIG-3 HL-60 A549 TIG-3
25 8.02 ± 0.23  >10 >10 36  >10  >10  >10
26  >10  >10 >10 37  >10  >10  >10
27  >10  >10 >10 38  >10  >10  >10
28  >10  >10 >10 39  >10  >10  >10
29  >10  >10 >10 40  >10  >10  >10
30  >10  >10 >10 41  >10  >10  >10
31  >10  >10 >10 42  >10  >10  >10
32  >10  >10 >10 43  >10  >10  >10
33  >10  >10 >10 44  >10  >10  >10
34  >10  >10 >10 45  >10  >10  >10
35 6.25 ± 0.36  >10 >10 46  >10  >10  >10
a 
Date are represented the mean value ± S.E.M. of three experiments performed in triplicate.
Compd
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その結果，3位水酸基に arabinoseが結合した
モノデスモシド配糖体 25，35 が中程度の腫
瘍細胞毒性を示した (Table 5-3)． 
 
 
 
 
 
5-1-6 トリテルペン配糖体類のアポトーシス誘導活性 
一般に，トリテルペン配糖体やステロイド配糖体などのサポニン類は界面活性作用
を有するため，細胞膜破壊に基づく細胞毒性を示すと言われている．しかし，25 と
35 は HL-60 細胞に対して，アポトーシス様の形態的変化と caspase-3 の活性化を誘導
した (Fig. 5-5, 5-6)． 
 
25             35 
Fig. 5-5.  Morphological observations of  
representative fields of HL-60 cells stained with 
DAPI to evaluate fragmented and condensed 
nuclear chromatins after treatment with 25 or 35 at 
20 g/mL for 24 h. 
 
 
Fig. 5-6. Caspase-3 activity in 25, 35, or 
etoposide-treated HL-60 cell lysates.  HL-60 
cells were incubated at 37 ℃  for 24 h, 
respectively, at 20 g/mL of 25, 35, or etoposide.  
Each value represents mean ± S.E.M. from 
triplicate determinations.  Statistical significance 
is indicated as * (p < 0.05) as determined by 
Dunnett’s multiple comparison test. 
 
 
 
C. thalictroidesは，アメリカインディアンが主に婦人科系の疾患に伝承的に用いてき
たハーブである.28) その含有成分であるトリテルペン配糖体のうち，25 と 35 が
HL-60 細胞に対してアポトーシスを誘導することを見出した．アポトーシスを誘導す
るトリテルペン配糖体の構造的特徴に興味が持たれる．  
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5-1-7 ステロイド配糖体類の腫瘍細胞毒性 
Fritillaria meleagris および Bessera elegans より単離されたステロイド配糖体 (47－
78) と，誘導体 (55a) の計 33 種について，悪性腫瘍細胞である HL-60 細胞と A549
細胞，および TIG-3 正常細胞に対する細胞毒性を評価した．  
Table 5-4.  Cytotoxic activities of 47-55, 55a, 56-78, etoposide, and cisplatin against HL-60 cells, A549 cells,
and TIG-3 cells
HL-60 A549 TIG-3 HL-60 A549 TIG-3
47   5.00 ± 0.16 > 10 1.0
b 65 5.41 ± 0.24 4.08 ± 0.14 1.82 ± 0.01
48   5.74 ± 0.10 > 10 1.0
b 66 > 10 > 10 > 10
49 > 10 > 10 > 10 67 > 10 > 10 > 10
50   3.77 ± 0.25   6.83 ± 0.25 1.0
b 68 > 10 > 10 > 10
51 > 10   7.57 ± 0.24 > 10 69 8.05 ± 0.28 3.55 ± 0.07 1.74 ± 0.01
52 > 10   4.45 ± 0.05 1.0
b 70 6.22 ± 0.04 3.80 ± 0.07 > 10
53 > 10 > 10 > 10 71 > 10 > 10 > 10
54 > 10 > 10 > 10 72 > 10 > 10 2.02 ± 0.01
55 > 10 > 10 > 10 73 3.75 ± 0.11 1.64 ± 0.09 > 10
  55a 7.78 ± 0.09 > 10 > 10 74 3.09 ± 0.13 1.10 ± 0.01 1.12 ± 0.01
56 > 10 > 10 > 10 75 4.12 ± 0.20 1.53 ± 0.04 > 10
57 > 10  7.93 ± 0.16 > 10 76 > 10 > 10 > 10
58 4.42 ± 0.92 > 10 > 10 77   6.14 ± 0.14 0.50 ± 0.01 > 10
59 6.10 ± 0.04     6.53 ± 0.22 1.0
b 78   4.24 ± 0.04 1.29 ± 0.02 > 10
60 6.77 ± 0.05     4.44 ± 0.09 1.0
b
61 4.68 ± 0.09     5.19 ± 0.02 1.0
b etoposide   0.32 ± 0.01 4.07 ± 0.23 11.2 ± 1.37
62 > 10 > 10 > 10 cisplatin   1.23 ± 0.03 2.30 ± 0.04 2.01 ± 0.32
63 > 10 > 10 > 10
64 > 10 > 10 > 10
a 
Date  are represented the mean value ± S.E.M. of three experiments performed in triplicate.
b 
IC50 values are less than 1.0 M.
Compd
 IC50 (M)
a
Compd
 IC50 (M)
a
 
ステロイド配糖体 (47－78) のうち，1 種の 5-ステロイド配糖体 (51)，2種のスピ
ロソラノール型ステロイドアルカロイド配糖体 (57，58)，1 種の 5-コレスタン誘導
体 (55a)，4 種の 5-ステロイド配糖体 (70，73，75，77，78) に腫瘍細胞選択的な
毒性が認められた．F. meleagrisから得られたステロイド配糖体は，正常細胞に対して
も毒性を有するものが多く，一方，B. elegans から得られた 5-ステロイド配糖体は，
腫瘍細胞選択的に毒性を示すものが多く見られた (Table 5-4)．次に，これらの結果か
ら得られた構造活性相関について述べる． 
 
5-1-8 ステロイド配糖体類の構造活性相関 
化合物 47，57，58は，スピロソラノール型ステロイドアルカロイド配糖体である．
このうち，47 と 58 (22S-スピロソラノール配糖体) は HL-60 細胞に対して，一方 57 
(22R-スピロソラノール配糖体) は A549 細胞に対して，腫瘍選択的な細胞毒性を示し
た．この選択性はスピロ環部 (22位) の立体配置が関与していると考えられる． 
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スピロスタノール型ステロイド配糖体の 65，69，74，75は，HL-60細胞および A549
細胞に対して細胞毒性を示したが，ステロイド骨格の 14位に水酸基を有する 66－68
は活性を示さなかった．同様に，フロスタノール型ステロイド配糖体 70，77，78は，
HL-60細胞および A549 細胞に対して細胞毒性を示したが，14位に水酸基を有する 71
は毒性を示さなかった．以上のことから，ステロイド骨格の 14 位が水酸化されると活
性が消失することが明らかとなった．また，2 位の水酸基の有無は活性に関与しない
ことが示唆された． 
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化合物 59 の C-3 位水酸基に直接結合した D-glucose が D-xylose に置換されると 
(49)，活性は消失した．同様に，52の D-glucoseが D-xyloseに置換されると (54)，活
性は消失した． 
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一方で，65と 75，66と 67，70と 78の活性をそれぞれ比較すると，アグリコンの
3位水酸基に結合した糖鎖の末端糖が D-xylose あるいは D-glucoseであっても，活性に
差は認められなかった． 
 
 
 
 
 
 
以上，ステロイド配糖体においては，アグリコン部の構造や糖部の構造のわずかな
違いが細胞毒性の発現や強度に影響することが示された． 
 
 
 
 
5-1-9  F. meleagrisから単離されたステロイド配糖体類のアポトーシス誘導活性 
F. meleagris から単離されたステロイド配糖体のうち，HL-60 細胞に対して毒性を示
した化合物のアポトーシス誘導活性を検討した．蛍光顕微鏡による HL-60細胞の形態
観察の結果，アグリコン部の A 環と B 環の結合様式が 5（cis-decalin 型）の 48，お
よびコレスタン型ステロイド誘導体 55aでそれぞれ処理した細胞に，細胞の萎縮，核
クロマチンの凝集などのアポトーシスに特徴的な形態変化が認められた．また，48と
55aでそれぞれ処理した HL-60細胞に，caspase-3活性の上昇が見られた (Fig. 5-7, 5-8). 
 
 
 
 
 
 
 
      Control        Etoposide         48          55a 
 
 
 
 
Fig. 5-7.  Morphological observations of representative fields of HL-60 cells stained with 
DAPI to evaluate fragmented and condensed nuclear chromatins after treatment with 48, 55a, 
or etoposide at 20g/mL for 24 h．  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
さらに propidium iodide (PI) 染色をして，フローサイトメトリーにより細胞周期を
解析した結果，48で処理した細胞は 12時間後から sub-G1ピークの上昇を，55aで処
理した細胞は 24 時間後に G2/M 期の細胞の蓄積とともに sub-G1ピークの上昇を認め
た．これらのことから，48は比較的短時間にアポトーシスを誘導し，55aは G2/M 期
で細胞周期を停止させ，アポトーシスを誘導することが示された (Fig. 5-9, Table 5-5)． 
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Fig. 5-9.  The cell populations in HL-60 cells stained with propidium iodide (PI) determined by flow cytometry 
(FACS).  HL-60 cells were incubated with 20 g/mL of 48, 55a or etoposide for 12 and 24 h, respectively.  
The experiments were performed in triplicate.  
Fig. 5-8.  Caspase-3 activity in 48, 55a, or 
etoposide-treated HL-60 cells lysates.  HL-60 
cells were incubated at 37℃ for 17 h at 20 
g/mL of 48, 55a, or etoposide.  Each value 
represented mean ± S.E.M. from triplicate.  
Statistical significance is indicated as * (p < 0.05) 
as determined by Dunnett’s multiple comparison 
test. 
 
 Table 5-5.  Effects of 48 and 55a on cell cycle distribution of HL-60 cells a
   % sub-G1    % S
     4.40 ± 0.46       51.5 ± 0.73      26.4 ± 0.87     16.4 ± 1.77
     36.0 ± 0.60    32.3 ± 5.82      13.6 ± 0.83     9.70 ± 0.99
   88.1 ± 0.95  1.55 ± 0.45     6.65 ± 0.85     1.10 ± 0.01
     6.00 ± 1.10    46.3 ± 2.30    24.2 ± 4.00     19.9 ± 3.60
    17.9 ± 1.30    22.7 ± 1.60    18.3 ± 1.42     27.7 ± 0.05
     42.9 ± 4.20    33.9 ± 1.14     18.5 ± 3.23     4.20 ± 1.08
a
 The cells cycle distribution was determined by flow cytometry.  HL-60 cells were
  incubated with 20 mg/mL of 48, 55a or etoposide for 12 and 24 h, respectively.  Date
  are represented the mean value ± S.E.M. of three experiments performed in triplicate.     
   48, 12 h
   48, 24 h
 55a, 12 h
 55a, 24 h
etoposide, 24 h
    % G2/M      % G0/G1
control
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F. meleagris から単離されたステロイド配糖体のうち，A549 細胞に対して細胞毒性
を示した化合物のなかでは，57がアポトーシスに特徴的な形態変化を誘導した．化合
物 57で処理した A549 細胞の細胞周期の解析の結果，24時間後に G2/M期の細胞の減
少とともに sub-G1ピークの上昇を認めたが (Table 5-6)，caspase-3の活性化を確認でき
なかった．したがって，57 は A549 細胞に対して caspase の活性化を伴わずにアポト
ーシス様の細胞死を誘導する可能性が示唆された． 
 
 
Table 5-6.  Effects of 57 on cell cycle distribution of A549 cells a
% sub-G1  % G0/G1      % S % G2/M
control     0.63 ± 0.38 67.2 ± 2.77      14.3 ± 0.65 14.4 ± 1.30
   57, 24 h     19.4 ± 1.83 63.7 ± 2.23      10.7 ± 0.43 4.80 ± 0.45
etoposide     15.6 ± 2.20 58.3 ± 1.05      14.7 ± 0.70 10.8 ± 1.35
a
 The cell cycle distribution was determined by flow cytometry.  A549 cells were
 incubated with 20 g/mL of 57 or etoposide for 24 h, respectively.  Date are represented
 the mean value ± S.E.M. of three experiments performed  in triplicate.     
 
 
 
 
5-1-10 B. elegans から単離されたステロイド配糖体類のアポトーシス誘導活性 
 
B. elegansから単離されたステロイド配糖体のうち，腫瘍細胞選択的に毒性を示した
70，73，75，77，78 の HL-60 細胞および A549 細胞に対するアポトーシス誘導活性
を評価した．その結果，73と 78 でそれぞれ処理した細胞に，アポトーシスに特徴的
な形態的変化と caspase-3活性の上昇が認められた (Fig. 5-10)．  
化合物 73と 78でそれぞれ処理した細胞の細胞周期を解析した結果，ともに腫瘍細
胞の sub-G1ピークを上昇させた．化合物 73 は A549 細胞に対して G0/G1 期の細胞の
蓄積とともに，sub-G1ピークの上昇を認めた．これらのことから，73 と 78 は HL-60
細胞および A549 細胞にアポトーシスを誘導し，73 は A549 細胞に対しては，G0/G1
期において細胞周期を停止させアポトーシスを誘導することが示された (Table 5-7)． 
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Fig. 5-10.  Caspase-3 activity in 73, 78 or etoposide-treated HL-60 cell lysates (A) and A549 cell 
lysates (B).  Both cells were incubated at 37℃ for 6 and 16 h, respectively, with 20 g/mL of 73, 78 
or etoposide (E). C: control.  Each value is the mean ± S.E.M. of three experiments.  Statistical 
significance is indicated as * (p < 0.05) as determined by Dunnett’s multiple comparison test. 
 
 Table 5-7.  Effects of 73 and 78 on cell cycle distribution of HL-60 cells  and  A549 cells
% sub-G1       % S
HL-60 cells      7.40 ± 0.30    49.1 ± 0.40      21.6 ± 0.20 20.5 ± 0.70
     51.9 ± 3.45    25.3 ± 1.35      8.65 ± 0.85  14.6 ± 2.15
     55.9 ± 2.11    23.0 ± 1.47      12.3 ± 0.49    6.30 ± 1.16
     44.7 ± 0.75    24.5 ± 3.74     19.1 ± 1.50      9.10 ± 0.90
A549 cells     1.45 ± 0.15      71.6 ± 6.74      6.00 ± 0.20    10.1 ± 2.50
     6.04 ± 0.34    84.7 ± 0.17   0.23 ± 0.01   8.97 ± 0.44
     20.6 ± 3.30    62.6 ± 2.34     4.80 ± 0.35   12.9 ± 1.08
         14.2 ± 0.01    48.3 ± 0.20     18.2 ± 1.80      18.7 ± 1.65
The cell cycle distribution was determined by flow cytometry.  The cells were incubated with 20 g/mL
of 73, 78 or etoposide for 24 and 48 h, respectively. Date are represented the mean value ± S.E.M.
of three experiments performed in triplicate.                                                    
78
       % G0/G1        % G2/M
control
73 (48 h)
etoposide
control
73 (48 h)
78
etoposide
 
 
 
化合物 73 と 78 でそれぞれ処理した細胞増殖率の経時変化を 3 濃度 (3, 10, 20 
μg/mL) で測定した．その結果，73 は時間依存的に細胞増殖率を減少させ，一方 78
は短時間で濃度依存的に細胞増殖率を減少させた (Fig. 5-11)． 
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Fig. 5-11  Cell growth inhibition of tumor-selective 73 ((A) and (B)) and 78 ((C) and (D)) in HL-60 
cells and A549 cells. Cell growth inhibition was measured for 0, 3, 16, 24, 48, and 72 h at 3, 10, and 
20g/mL using an MTT assay in HL-60 cells ((A) and (C)), and in A549 cells ((B) and (D)).  Each 
value is the mean ± S.E.M. of three experiments.  
 
以上，プソイドフロスタノール型ステロイド配糖体 73 は時間依存的にアポトーシ
スを誘導し，特に A549 細胞に対しては G0/G1 期で細胞周期を停止させ，アポトーシ
スを誘導した．プソイドフロスタノール型ステロイド配糖体類は一般に細胞毒性を示
さないため，73が細胞種によって異なった様式で腫瘍細胞選択的に細胞毒性を示した
ことは興味深い新知見である． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
g/mL 
g/mL 
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g/mL 
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5-1-11 ホモイソフラボノイド類の腫瘍細胞毒性 
Bessera elegans より単離された 2 種のホモイソフラボノイド (79，80) について，
悪性腫瘍細胞である HL-60 細胞と A549 細胞，および TIG-3 正常細胞に対する細胞毒
性を評価した．その結果，ホモイソフラボノイド 79 はすべての細胞に対して毒性を
示したものの，HL-60 細胞に対しては約 10倍の腫瘍選択性が認められた．一方，シラ
シリン型ホモイソフラボン 80は活性を示さなかった．  
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5-2 腫瘍細胞毒性物質と PPAR-リガンドとの併用効果 
ペルオキシソーム増殖剤応答性受容体 (PPAR)-は，主として脂肪細胞中に発現し
ているリガンド応答性の核内レセプター型の転写因子であり，脂肪蓄積の主調節因子
として働いている．近年，種々のがん細胞において PPAR-が高発現し，PPAR-リガ
ンドの抗腫瘍活性や抗がん剤の増強作用が注目されている．そのメカニズムとしては，
PPAR-リガンドのNF-BやBcl-2抑制によるアポトーシス誘導が考えられている.77,78) 
そこで，腫瘍細胞選択的に毒性を示したセスキテルペン類 (1，5，6，16，17) およ
びリグナン類 (20，21) と天然物由来の PPAR-リガンドであるマグノロール 79) と
の併用効果を検討した． 
 
 
 
 
 
セスキテルペン類 (1，5，6，16，17) (0.001, 0.01, 0.1, 1, 3, 10 g/mL) およびリグナ
ン類 (20，21) と，マグノロール (1.0 g/mL) を併用した場合の HL-60細胞に対する
細胞毒性をMTT法により評価した．その結果，セスキテルペン類およびリグナン類
はマグノロールとの併用により濃度依存的に HL-60細胞に対する毒性が増強し，アポ
トーシスの誘導が認められた．化合物 1の細胞毒性はマグノロール (1.0 g/mL) との
併用により 100倍以上増強され，0.01 g/mLの濃度で HL-60細胞に対してアポトーシ
スを誘導した (Fig. 5-12)．同条件で TIG3正常細胞に対する併用効果を検討したところ，
TIG3細胞に対する毒性は認められなかった． 
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Fig. 5-12.  Cytotoxicity-enhanced effects of 1, 5, 6, 16, 17, 20, and 21 against HL-60 cells in 
combination with the natural PPAR- ligand of magnolol (MG; 1.0 g/mL).  HL-60 cells were 
incubated at 37℃ for 24 h, respectively, with various concentrations of 1, 5, 6, 16, 17, 20, and 21 
(0.001, 0.01, 0.1, 1, 3, and 10 g/mL) in the presence of MG (1.0 g/mL).  Each value represents 
mean±S.E.M. of three experiments performed in triplicate.  
 
 
近年，PPAR-リガンドの抗腫瘍活性や抗がん剤の増強作用が注目されている.80) 
腫瘍細胞毒性を有するセスキテルペン類およびリグナン類に対し，天然物由来の
PPAR-リガンドであるマグノロールがそれらの腫瘍細胞毒性を顕著に増強させたこ
とは，大変興味深い新知見と言える． 
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5-3 小括 
 
Santalum album，Caulophyllum thalictroides，Fritillaria meleagrisおよび Bessera elegans
より単離された化合物（セスキテルペン，ネオリグナン，トリテルペン配糖体，ステ
ロイド配糖体，ホモイソフラボノイド）と一部誘導体について，腫瘍細胞である HL-60
細胞と A549細胞，および TIG-3正常細胞に対する細胞毒性をMTT法により評価した.
その結果，22種の化合物が腫瘍細胞選択的に毒性を示し，構造活性相関に関する知見
が得られた．さらに，腫瘍細胞毒性化合物で処理した細胞について，死細胞の形態観
察，caspase-3 活性の測定，DNA ラダーの検出，細胞周期の解析を行い，アポトーシ
ス誘導活性を評価した．また，HL-60 細胞に対して選択的に毒性を示したセスキテル
ペン類とリグナン類について，天然物由来の PPAR-リガンドであるマグノロールと
の併用効果を検討した． 
新規 -santalane型セスキテルペン 1は，HL-60細胞に対してシスプラチンに匹敵す
る強力な毒性を示し，アポトーシスの誘導が認められた．-Santalane型セスキテルペ
ン 16 は本植物の主たる香気成分であり，既存の抗がん剤が効きにくい細胞 (A549 細
胞，HSC-2 細胞，HSC-4 細胞) に対しても細胞毒性を示した．新規ネオリグナン 20
と 21 は HL-60 細胞と A549 細胞に対してアポトーシスを誘導し，腫瘍細胞に対して
優れた選択毒性を示した．これらセスキテルペン 1と 16，ネオリグナン 20と 21は，
新規抗がん剤のシード化合物として期待される． 
一般にトリテルペン配糖体やステロイド配糖体などのサポニン類は界面活性作用
を有し，細胞膜破壊に基づく細胞毒性を示すと言われているが，モノデスモシド型ト
リテルペン配糖体 25と 35は腫瘍細胞選択的に毒性を示し，HL-60細胞に対してアポ
トーシスを誘導した． 
ステロイド配糖体では，アグリコン部の構造や糖部の構造のわずかな違いが細胞毒
性の発現や強度，細胞選択性などに影響を与えることが明らかとなった．F. meleagris
から得られた 5(cis-decalin型) ステロイド配糖体 48は HL-60細胞に対してアポトー
シスを誘導し，コレスタン型ステロイド誘導体 55aは HL-60細胞に対して G2/M 期で
細胞周期を停止させ，アポトーシスを誘導した．一方，スピロソラノール型ステロイ
ドアルカロイド配糖体 57は A549細胞に対して，caspase-3の活性化を伴わずにアポト
ーシス様の細胞死を誘導することが示された．B. elegans から得られたプソイドフロス
タノール型ステロイド配糖体 73は時間依存的にアポトーシスを誘導し，A549細胞に
対しては G0/G1期で細胞周期を停止させ，アポトーシスを誘導した．プソイドフロス
タノール型ステロイド配糖体類は一般に細胞毒性を示さないため，73が細胞種によっ
て異なった様式で腫瘍細胞選択的に細胞毒性を示したことは大変興味深い． 
セスキテルペン類 (1，5，6，16，17) およびリグナン類 (20，21) は，天然物由来
の PPAR-リガンドであるマグノロール (1.0 g/mL) と併用することにより，TIG3正
常細胞に対する毒性を示さずに HL-60細胞に対する細胞毒性が大きく増強した．特に
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1の毒性は 100倍以上増強され，HL-60細胞に対してアポトーシスを誘導した．In vivo
試験においても，マグノロールのような天然物由来 PPAR-リガンドの併用による抗
腫瘍活性物質の増強作用が認められれば，天然由来成分を用いた新しいがん化学療法
の臨床応用へと繋がることが期待される． 
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【総括】 
 
 本論文は，天然からの新規抗腫瘍活性成分の探索を目的に，ビャクダン科 Santalum 
album心材，メギ科 Caulophyllum thalictroides地下部と，ユリ科 Fritillaria meleagris鱗
茎，ユリ科 Bessera elegans鱗茎の成分分離を行い，単離された化合物の構造と細胞毒
性について述べたものである．  
第 1章では，S. album心材より得られた 4種の新規 -santalane型セスキテルペン  
(1－4)，8種の新規 -santalane型セスキテルペン (8－15)，1種の新規リグナン (20) を
含む 24種の化合物 (1－24) の構造について述べた．本植物の主たる香気成分 5と 16
に加えて，側鎖部が多様な構造の新規 santalane型セスキテルペンを多数単離し，二次
元 NMR を含む各種スペクトルデータの解析，化学変換，新 Mosher法の適用などによ
りそれらの構造を明らかにした． 
第 2章では，C. thalictroides 地下部より得られた 4種の新規トリテルペン配糖体 (30，
32－34) を含む 22 種の化合物 (25－46) の構造について述べた．メギ科植物は一般に
アルカロイドを含有することが知られているが，トリテルペン配糖体に関する報告は
これまでにほとんどない．本研究により C. thalictroides がトリテルペン配糖体を約
0.14% の含有率で含むことが明らかとなった．また，多数の oleanane型トリテルペン
配糖体とともに，天然からの単離例が少ない taraxastane型トリテルペン配糖体 30，31
が単離されたことは興味深い． 
第 3章では，F. meleagris鱗茎より得られた 3種のスピロソラノール型ステロイドア
ルカロイド配糖体 (47，57，58)，6 種のスピロスタノール型ステロイド配糖体 (48，
49，59－62)，6 種のフロスタノール型ステロイド配糖体 (50，52－54，64)，3 種の
コレスタン型ステロイド配糖体 (55，56，63) の構造について述べた．これらのうち，
47－56は新規化合物である．化合物 47は，C-22位の立体配置が 22S (22) のスピロ
ソラノール型ステロイドアルカロイド (tomatidenol) をアグリコンとする配糖体であ
る．Tomatidenolの配糖体はナス科植物から多く単離されているが，今回のようにユリ
科植物から得られることは稀である． 
第 4章では，B. elegans鱗茎より得られた 7種のスピロスタノール型ステロイド配糖
体 (65－69，74，75)，7種のフロスタノール型ステロイド配糖体 (70－73，76－78)，
2 種のホモイソフラボノイド (79，80) の構造について述べた．これらのうち，65－
73，79，80は新規化合物である．Bessera属はユリ科ネギ亜科に，Fritillaria 属はユリ
科ユリ亜科に分類され比較的近縁な関係にあるが，含有されるステロイド配糖体の構
造に大きな差が認められた．シラシリン型ホモイソフラボノイド (80) は，ユリ科
Scilla scilloides やユリ科 Muscari neglectumから数例の報告があるに過ぎない，珍しい
骨格のイソフラボノイド誘導体である． 
以上のように，ユリ科の園芸植物 F. meleagris と B. elegans から新規性のある天然物
が単離されたことは，伝承的背景のない園芸植物も新しい医薬品資源として期待でき
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ることを支持するものと言える． 
第 5 章では，4 種の植物より単離された化合物ならびに一部誘導体の細胞毒性につ
いて述べた．新規 -santalane 型セスキテルペン 1 は，HL-60 細胞に対してシスプラ
チンに匹敵する強力な毒性を示し，アポトーシスの誘導が認められた．-Santalane型
セスキテルペン 16 は本植物の主たる香気成分であり，既存の抗がん剤が効きにくい
細胞 (A549細胞，HSC-2細胞，HSC-4細胞) に対しても細胞毒性を示した．新規ネオ
リグナン 20と 21は，HL-60 細胞と A549 細胞に対してアポトーシスを誘導した．こ
れらの化合物は腫瘍細胞に対して優れた選択毒性を示し，新規抗がん剤のシード化合
物として期待される．一般にサポニン類は界面活性作用を有し，細胞膜破壊に基づく
細胞毒性を示すと言われているが，今回単離されたモノデスモシド型トリテルペン配
糖体 (25，35) やステロイド配糖体 (48，55a，57，73，78) は腫瘍細胞に対してア
ポトーシスを誘導することが明らかとなった．このうちプソイドフロスタノール型ス
テロイド配糖体 73は時間依存的にアポトーシスを誘導し，A549細胞に対して G0/G1
期で細胞周期を停止させ，アポトーシスを誘導した．プソイドフロスタノール型ステ
ロイド配糖体類は一般に細胞毒性を示さないため，73が細胞種によって異なった様式
で腫瘍細胞選択的に細胞毒性を示したことは大変興味深い． 
腫瘍細胞選択的に毒性を示したセスキテルペン類 (1，5，6，16，17) およびリグ
ナン類 (20，21) は，天然物由来の PPAR-リガンドであるマグノロール (1.0 g/mL) 
と併用することにより，TIG3 正常細胞に対する毒性を示さずに HL-60 細胞に対する
細胞毒性が大きく増強した．In vivo試験においても，マグノロールのような天然物由
来 PPAR-リガンドの併用による腫瘍細胞毒性成分の投与量の大幅な減量が可能であ
れば，天然由来成分を用いたがん治療の臨床応用への展開が期待できる．今後，ほか
の PPAR-リガンドや PPAR-特異的阻害剤を用いて，天然由来成分との併用効果を詳
細に検討していく予定である． 
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【実験の部】 
 
[植物検体] 
Santalum album: 2006 年 4 月，（株）ウチダ和漢薬（東京）より購入.  
Caulophyllum thalictroides: 2002 年 7 月，Richters (Ontario, Canada) より購入. 
Fritillaria meleagris: 2007 年 11 月，（株）サカタのタネ（神奈川）より購入. 
Bessera elegans: 2007 年 3 月，（株）サカタのタネ（神奈川）より購入. 
 
[分析機器，試薬類] 
旋光度: JASCO P-1030 (日本分光) 
IR: JASCO FT-IR 620 (日本分光) 
UV: JASCO V-520 (日本分光) 
CD: JASCO J-720 (日本分光) 
MS: LCT mass spectrometer (Waters-Micromass) 
1
H-NMR: Bruker DPX-400, Bruker DRX-500, Bruker AV-600 
13
C-NMR: Bruker DPX-400, Bruker DRX-500, Bruker AV-600 
HPLC: Pump [CCPM pump (東ソー)] 
   Detector [RI-8020 detector (東ソー)] 
   Controller [CCP PX-8010 controller (東ソー)] 
Column [TSK-gel ODS-100Z column (5 m, 10 mm i. d. × 250 mm, 東ソー), 
YMC-Pack SIL-06 (S-5 m, 6 nm, 10 mm i.d. × 250 mm, YMC)] 
 
カラムクロマトグラフィーの充填剤として，Silica gel BW-300 (富士シリシア化学), 
ODS silica gel COSMOSIL 75C18-OPN (ナカライテスク)，Diaion HP-20 (三菱化学) を用
いた．TLC は Kieselgel 60 F254 0.25 mm (Merck)，RP18 F254S 0.25 mm (Merck) を用い，
検出は UV 254 nm の照射および 10 % H2SO4試薬の噴霧後加熱により行った．NMR ス
ペクトルのケミカルシフト値は，tetramethylsilane (TMS) を内標準物質として用い， 
値 (ppm) で表した．スピン結合定数 (J 値) は Hz 単位で表した．細胞毒性試験に用
いた RPMI1640 培地 (Sigma)，DMEM 培地 (Gibco)，MEM 培地 (Sigma)，fetal bovine 
serum (FBS, BIO-WHITTAKER)，phosphate buffered saline (PBS, Wako)，penicillin G 
(Gibco)，streptomycin sulfate (Gibco)，0.25% trypsin-EDTA solution (Wako)，MTT (Sigma), 
cisplatin (Sigma), etoposide (Sigma) は，括弧内の各社より購入した.   
なお，他の試薬は一般の特級品を用いた.   
 
[糖の絶対構造を含めた同定] 
加水分解後の糖画分を，MeCN-H2O (85:15) 混合液に溶解させた後，下記の条件下
HPLC 分析を行い，標品との保持時間の比較により糖の種類を，旋光度の正，負によ
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り糖の D，Lを同定した． 
 
Pump: Tosoh DP-8020（東ソー） 
Detector: Shodex OR-2（昭和電工） 
Column: Capcell Pak NH2 UG80（5 m, 4.6 mm i.d. × 250 mm,資生堂） 
Solvent: MeCN-H2O (85:15) 
Flow rate: 1.0 mL/min 
 
 
[第 1 章の実験] 
 
(化合物 1) 
Colorless oil; []D
23
 +9.7 (c 0.41, CHCl3); HR-ESI-TOF-MS m/z: 235.1698 [M + H]
+
 (calcd 
for C15H23O2, 235.1698); IR max (film) cm
-1
: 3420 (OH), 1687 (C=C-CHO); 
1
H-NMR (500 
MHz, CDCl3) and 
13
C-NMR (125 MHz, CDCl3): see Table 1-1.  
 
(化合物 1 の (S)-MTPA エステル化および (R)-MTPA エステル化)  
化合物 1 (3.0 mg) を無水 CH2Cl2 (0.5 mL) に溶解し，EDC-HCl (10.0 mg) と DMAP 
(10.0 mg) 存在下，(S)-MTPA (10.0 mg) を加え，Ar 気流下，室温で 24 時間撹拌した．
反応溶液に氷冷水 (2.0 mL) を加え，EtOAc (2.0 mL × 3) で抽出し，EtOAc 層を 0.2 M 
HCl と飽和 NaHCO3で洗浄した．EtOAc 抽出物を分取 TLC [hexane-EtOAc, 2:1 (200 mm 
× 200 mm)] により精製し，1a (2.0 mg) を得た．同様の方法により，1 (2.8 mg) と 
(R)-MTPA (10.0 mg) を用いて 1b (2.2 mg) を得た. 
 
((S)-MTPA エステル 1a) 
Colorless oil; HR-ESI-TOFMS m/z 473.1884 [M + Na]
+
 (calcd for C25F3H29NaO4, 473.1916); 
1
H-NMR (500 MHz, CDCl3):  9.44 (1H, s, H-13), 6.27 (1H, dd, J = 9.2, 1.3 Hz, H-10), 5.88 
(1H, ddd, J = 9.2, 8.6, 5.2 Hz, H-9), 1.90 (3H, d, J = 1.3 Hz, Me-12), 1.83 (1H, br d, J = 8.0 
Hz, H-8a), 1.44 (1H, br d, J = 10.4 Hz, H-8b), 1.25 (3H, s, Me-15), 0.96 (3H, s, Me-14).  
 
((R)-MTPA エステル 1b) 
Colorless oil; HR-ESI-TOFMS m/z 473.1883 [M + Na]
+
 (calcd for C25F3H29NaO4, 473.1916); 
1
H-NMR (500 MHz, CDCl3):  9.44 (1H, s, H-13), 6.28 (1H, dd, J = 8.8, 1.3 Hz, H-10), 5.85 
(1H, ddd, J = 8.8, 8.8, 4.0 Hz, H-9), 1.91 (3H, d, J = 1.3 Hz, Me-12), 1.71 (1H, br d, J = 8.8 
Hz, H-8a), 1.40 (1H, dd, J = 15.0, 4.1 Hz, H-8b), 0.95 (3H, s, Me-14), 0.79 (3H, s, Me-15). 
 
 
117 
 
(化合物 2) 
Colorless oil; []D
23
 –7.4 (c 0.33, CHCl3); HR-ESI-TOFMS m/z: 255.1973 [M + H]
+
 (calcd for 
C15H27O3, 255.1960); IR max (film) cm
-1
: 3433 (OH), 2962 (CH); 
1
H-NMR (500 MHz, 
CDCl3) and 
13
C-NMR (125 MHz, CDCl3): see Table 1-1. 
 
(化合物 2 の (S)-MTPA エステル化および (R)-MTPA エステル化)  
化合物 2 (10.4 mg) を無水ピリジン (0.3 mL) に溶解し，TrCl (10.0 mg) と DMAP 
(10.0 mg) を加え，Ar 気流下，室温で 48 時間撹拌した．反応溶液に氷冷水 (2.0 mL) を
加え，EtOAc (2.0 mL × 3) で抽出し，12-O-trityl エーテルの粗生成物 (17.7 mg) を得た．
12-O-trityl エーテル粗生成物  (5.5 mg) を無水ピリジン  (0.2 mL) に溶解し，
(R)-MTPACl (50 L) を加え，Ar 気流下，室温で 17 時間撹拌した．反応溶液を Si CC 
[hexane-EtOAc, 3:1 (15 mm i.d. × 150 mm)] により精製し，(S)-MTPA エステル誘導体 
2a (2.2 mg) を得た．同様の方法により，2 (5.7 mg) と (S)-MTPACl (60 L) を用いて，
(R)-MTPA エステル誘導体 2b (2.5 mg) を得た. 
 
((S)-MTPA エステル 2a) 
Colorless oil; HR-ESI-TOFMS m/z 735.3257 [M + Na]
+
 (calcd for C44F3H47NaO5, 735.3273); 
1
H-NMR (500 MHz, CDCl3):  5.54 (1H, br d, J = 10.4 Hz, H-10), 3.19 (1H, d, J = 12.3 Hz, 
H-12a), 2.99 (1H, d, J = 12.3 Hz, H-12b), 1.54 (1H, br s, H-4), 1.42 (1H, br d, J = 10.6 Hz, 
H-8a), 1.18 (2H, m, H-9), 0.97 (1H, m, H-8b), 0.96 (3H, s, Me-13), 0.94 (3H, s, Me-14), 0.67 
(3H, s, Me-15). 
 
((R)-MTPA エステル 2b) 
Colorless oil; HR-ESI-TOFMS m/z 735.3262 [M + Na]
+
 (calcd for C44F3H47NaO5, 735.3273); 
1
H-NMR (500 MHz, CDCl3):  5.54 (1H, br d, J = 12.8 Hz, H-10), 3.20 (1H, d, J = 12.1 Hz, 
H-12a), 3.01 (1H, d, J = 12.1 Hz, H-12b), 1.60 (1H, br s, H-4), 1.38 (1H, br d, J = 10.0 Hz, 
H-8a), 1.08 (2H, m, H-9), 1.01 (3H, s, Me-13), 0.97 (1H, m, H-8b), 0.92 (3H, s, Me-14), 0.69 
(3H, s, Me-15). 
 
(化合物 2 から 2c への誘導) 
化合物 2 (5.0 mg) を無水 DMF (2.0 mL) に溶解し，TsOH (ca. 5.0 mg)と
2,2-dimethoxypropane (0.2 mL) を加え，Ar 気流下，室温で 3 時間撹拌した．反応溶液
を飽和 NaHCO3 (2.0 mL) で中和し，EtOAc (2.0 mL × 3) で抽出した．EtOAc 抽出物を
分取 TLC [hexane-EtOAc, 2:1 (200 mm × 200 mm)] により精製し，2c (2.1 mg) を得た. 
 
(Isopropylidene 誘導体 2c) 
Colorless oil; HR-ESI-TOFMS m/z 317.2097 [M + Na]
+
 (calcd for C18H30NaO3, 317.2093); 
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1
H-NMR (500 MHz, CDCl3):  3.97 (1H, dd, J = 8.4, 4.2 Hz, H-10), 3.54 (1H, d, J = 11.7 Hz, 
H-12a), 3.41 (1H, d, J = 11.7 Hz, H-12b), 1.55 (1H, br s, H-4), 1.46 (3H, s, Me-2’), 1.44 (1H, 
m, H-8a), 1.37 (3H, s, Me-3’), 1.19 (1H, m, H-8b), 1.06 (3H, s, Me-13), 1.01 (3H, s, Me-14), 
0.83 (3H, s, Me-15).  
 
(化合物 3) 
Colorless oil; []D
23
 –8.3 (c 0.47, CHCl3); HR-ESI-TOFMS m/z: 275.1605 [M + Na]
+
 (calcd 
for C15H24NaO3, 275.1623); IR max (film) cm
-1
: 3362 (OH), 2945 and 2872 (CH), 1648 
(C=C); 
1
H-NMR (500 MHz, CDCl3) and 
13
C-NMR (125 MHz, CDCl3): see Table 1-1. 
 
(化合物 4) 
Colorless oil; []D
23
 +16.1 (c 0.15, CHCl3); HR-ESI-TOFMS m/z: 251.1633 [M + H]
+
 (calcd 
for C15H23O3, 251.1647); IR max (film) cm
-1
: 3304 (OH), 1692 (C=C-COOH); 
1
H-NMR (500 
MHz, CDCl3) and 
13
C-NMR (125 MHz, CDCl3): see Table 1-1. 
 
(化合物 8) 
Colorless oil; []D
23
 –7.6 (c 0.21, CHCl3); HR-ESI-TOF-MS m/z: 275.1634 [MNa-H2O]
+ 
(calcd for C15H24NaO3: 275.1623); IR (film) max cm
-1
: 3450 (OH), 2926 (CH);
 1
H-NMR (500 
MHz, CDCl3) and 
13
C-NMR (125 MHz, CDCl3): see Table 1-2. 
 
(化合物 9) 
Colorless oil; []D
25
 –3.5 (c 0.48, CHCl3); HR-ESI-TOF-MS m/z: 277.1774 [MNa-H2O]
+
 
(calcd for C15H26NaO3: 277.1780); IR (film) max cm
-1
: 3438 (OH), 2959 and 2874 (CH); 
1
H-NMR (500 MHz, CDCl3) and 
13
C-NMR (125 MHz, CDCl3): see Table 1-2.  
 
(化合物 10) 
Colorless oil; []D
25
 –5.2 (c 0.13, CHCl3); HR-ESI-TOF-MS m/z: 259.1661 [MNa-H2O]
+
 
(calcd for C15H24NaO2: 259.1674); IR (film) max cm
-1
: 3433 (OH), 2929 and 2876 (CH), 1643 
(C=C);
 1
H-NMR (500 MHz, CDCl3) and 
13
C-NMR (125 MHz, CDCl3): see Table 1-2.  
  
(化合物 11) 
Colorless oil, []D
25
 +3.5 (c 0.43, CHCl3); HR-ESI-TOF-MS m/z: 219.1748 [M-H2O]
+
 (calcd 
for C15H23O: 219.1749); IR (film) max cm
-1
: 3421 (OH), 2957 and 2875 (CH);
 1
H-NMR (500 
MHz, CDCl3) and 
13
C-NMR (125 MHz, CDCl3): see Table 1-2.  
 
(化合物 11 の酸化) 
化合物 11 (5.0 mg) を無水 CH2Cl2 (0.5 mL) に溶解し，氷冷下 DMP (10 mg) を加え，室
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温で 2 時間激しく撹拌した．反応溶液を EtOAcで希釈し，飽和 NaHCO3.－飽和 Na2S2O4 
(1:1, 2.0 mL) を加えて反応を停止させた．室温で 1 時間撹拌後，EtOAc (2.0 mL × 3) で
抽出した．EtOAc 抽出物を分取 Si TLC [CHCl3-MeOH, 10:1 (200 mm × 200 mm)] により
精製し，12 (1.3 mg) を得た． 
 
(化合物 12) 
Colorless oil; []D
25
 –6.6 (c 0.17, CHCl3); HR-ESI-TOF-MS m/z: 257.1517 [M + Na]
+
 (calcd 
for C15H22NaO2: 257.1502); IR (film) max cm
-1
: 3444 (OH), 2961 (CH), 1681 and 1650 
(C=C); 
1
H-NMR (500 MHz, CD3OD) and 
13
C-NMR (125 MHz, CD3OD): see Table 1-2. 
 
(化合物 13) 
Colorless oil; []D
23 
+22.0 (c 0.10, CHCl3); HR-ESI-TOF-MS m/z: 259.1663 [M + Na]
+
 (calcd 
for C15H24NaO2: 259.1674); IR max (film) cm
-1
: 3431 (OH), 2354, 2323, and 2153 (CH), and 
1642 (C=C); 
1
H-NMR (500 MHz, CDCl3) and 
13
C-NMR (125 MHz, CDCl3): see Table 1-2.  
 
(化合物 14) 
Colorless oil; []D
23
 –23.3 (c 0.25, CHCl3); HR-ESI-TOF-MS m/z: 277.1772 [M + Na]
+
 (calcd 
for C15H26NaO3: 277.1780); IR (film) max cm
-1
: 3335 (OH), 2921 and 2851 (CH);
 1
H-NMR 
(500 MHz, CD3OD) and 
13
C-NMR (125 MHz, CD3OD): see Table 1-2. 
 
(化合物 14 の (S)-MPA エステル化および (R)-MPA エステル化)  
化合物 14 (2.8 mg) を無水 DMF (1.0 mL) に溶解し，TsOH (ca. 9.0 mg) と
2,2-dimethoxypropane (0.1 mL) を加え，Ar 気流下，室温で 2 時間撹拌した．反応溶液
を飽和 NaHCO3 (3.0 mL) で中和後，EtOAc (2.0 mL × 3) で抽出し，14 の isopropylidene
誘導体の粗生成物 (2.2 mg) を得た．Isopropylidene 誘導体の粗生成物 (2.2 mg) を
CH2Cl2 (0.7 mL) に溶解し，(S)-MPA (10.0 mg), EDC-HCl (40.0 mg), DMAP (10.0 mg) を
加え，Ar 気流下，室温で 24 時間撹拌した．反応溶液を分取 Si TLC [hexane-EtOAc, 4:1 
(200mm × 200mm)] により精製し，(S)-MPA エステル誘導体 14a (3.6 mg) を得た．同
様の方法により，isopropylidene 誘導体 (2.2 mg) と (R)-MPA (10.0 mg) を用いて，
(R)-MPA エステル誘導体 14b (2.2 mg) を得た. 
 
((S)-MPA エステル誘導体 14a)  
Amorphous solid; HR-ESI-TOFMS m/z: 465.2630 [M + Na]
+
 (calcd for C27H38NaO5; 
465.2617); 
1
H-NMR (500 MHz, CDCl3):  7.41-7.26 (5H, m, aromatic prorons), 4.70 (1H, s, 
MPA-H), 4.60 (1H, dd, J = 7.8, 3.4 Hz, H-2), 3.83, 3.62, 3.41 (3H, s, MPA-OCH3), 1.78 (1H, 
dd, J = 13.6, 7.8 Hz, H-3a), 1.68 (1H, dd, J = 4.3, 4.3 Hz, H-4), 1.63 (1H, m, H-9a), 1.59 (1H, 
m, H-11), 1.57 (1H, m, H-5a), 1.55 (1H, m, H-8a), 1.47 (1H, dd, J = 9.2, 6.8 Hz, H-14a), 1.42 
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(3H, s, Me-2’), 1.39 (3H, s, Me-3’), 1.33 (1H, ddd, J = 12.5, 12.5, 4.8 Hz, H-6a), 1.25 (1H, m, 
H-3b), 1.12 (1H, ddd, J = 10.9, 9.2, 3.6 Hz, H-14b), 1.05 (1H, m, H-5b), 1.00 (1H, m, H-8b), 
0.99 (1H, m, H-9b), 0.91 (1H, ddd, J = 12.5, 11.9, 0.8 Hz, H-6b), 0.80 (3H, s, Me-15); 
13
C-NMR (125 MHz, CDCl3,):  170.1 (OC=O), 136.4, 128.5, and 127.2 (aromatic carbons), 
97.6 (C-1’), 82.7 (MPA-C-), 81.5 (C-2), 64.3 (C-12), 64.1 (C-13), 57.9 (C-7), 57.3 (OMe), 
48.2 (C-1), 44.2 (C-4), 40.3 (C-11), 38.4 (C-3), 37.9 (C-10), 33.6 (C-6), 33.5 (C-14), 30.3 
(C-9), 27.7 (C-8), 27.6 (Me-2’), 27.1 (C-5), 20.3 (Me-3’), 11.7 (Me-15). 
 
((R)-MPA エステル誘導体 14b)  
Amorphous solid; HR-ESI-TOFMS m/z: 465.2625 [M + Na]
+
 (calcd for C27H38NaO5: 
465.2617);
 1
H-NMR (500 MHz, CDCl3):  7.43-7.21 (5H, m, aromatic protons), 4.69 (1H, s, 
MPA-H), 4.68 (1H, dd, J = 8.7, 3.5 Hz, H-2), 3.84 (1H, dd, J = 14.3, 2.6 Hz, H-13), 3.81 (1H, 
dd, J = 14.3, 4.1 Hz, H-13), 3.63 (1H, d, J = 11.4 Hz, H-12), 3.61 (1H, d, J = 11.4 Hz, H-12), 
3.41 (3H, s, MPA-OCH3), 1.83 (1H, dd, J = 13.4, 8.7 Hz, H-3a), 1.75 (1H, dd, J = 4.3, 4.3 Hz, 
H-4), 1.68 (1H, m, H-9a), 1.62 (1H, m, H-8), 1.56 (1H, m, H-10), 1.56 (1H, m, H-11), 1.55 
(1H, m, H-5a), 1.53 (1H, dd, J = 13.4, 3.4 Hz, H-3b), 1.45 (1H, dd, J = 9.1, 5.7 Hz, H-14a), 
1.42 (3H, s, Me-2’), 1.39 (3H, s, Me-3’), 1.25 (1H, m, H-8b), 1.25 (1H, m, H-6a), 1.09 (1H, 
ddd, J = 9.1, 9.1, 3.0 Hz, H-14b), 1.07 (1H, m, H-5b), 0.92 (1H, m, H-9b), 0.84 (1H, m H-6b), 
0.44 (3H, s, Me-15); 
13
C-NMR (125 MHz, CDCl3):  170.1 (OC=O), 136.5, 128.8, and 127.3 
(aromatic rings), 97.5 (C-1’), 82.7 (MPA-C-), 81.0 (C-2), 64.2 (C-12), 64.1 (C-13), 57.9 (C-7), 
57.3 (OMe), 48.7 (C-1), 44.4 (C-4), 40.3 (C-11), 38.3 (C-3), 37.9 (C-10), 33.5 (C-6), 33.5 
(C-14), 30.4 (C-9), 28.1 (C-8), 27.5 (C-2’), 27.1 (C-5), 20.4 (C-3’), 11.2 (Me-15). 
 
(化合物 15) 
Colorless oil; []D
26
 –7.4 (c 0.21, CHCl3); HR-ESI-TOF-MS m/z: 261.1813 [M + Na]
+
 (calcd 
for C15H26NaO2: 261.1831); IR (film) max cm
-1
: 3432 (OH); 
1
H-NMR (500 MHz, CDCl3) and 
13
C-NMR (125 MHz, CDCl3): see Table 1-2. 
 
(化合物 20) 
Pale yellow solid; []D
23 
+2.4 (c 0.8, MeOH); HR-ESI-TOF-MS m/z 389.1224 [M + H]
+
 (calcd 
for C20H21O8, 389.1236); IR max (film) cm
-1
: 3393 (OH), 2936 (CH), and 1663 (C=O); UV 
max (MeOH) nm (log ): 225 (3.36), 275 (2.66); CD max (MeOH) nm (): 224 (+4.66), 236 
(-3.02), 292 (-0.35); 
1
H-NMR (500 MHz, C5D5N) and 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): see 
Table 1-3. 
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【第 2 章の実験】 
 
(化合物 30) 
Amorphous solid; []D
26 –10.7 (c 0.31, MeOH); HR-ESI-TOFMS m/z 791.4556 [M + Na]+ 
(calcd. for C41H68 Na O13, 791.4558); IR max (film) cm
-1
:
 
3404 (OH), 2939 (CH), 1642 (C=O); 
1
H-NMR (500 MHz, C5D5N) and 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): see Tables 2-1―2-3.  
 
(化合物 30 の酸加水分解) 
化合物 30 (5.8 mg) を 1 M HCl (dioxane-H2O, 1:1, 2.0 mL) に溶解し，95℃で 2 時間加
熱した．反応溶液に H2O (6 mL) を加え，CHCl3 (5 mL x 3) で抽出し，CHCl3層と H2O
層を得た．CHCl3層のアグリコンは分解して得られなかった．H2O 層をイオン交換樹
脂 (Amberlite IRA-96SB: Organo) で中和後，Sep-Pak C18 cartridge に付し，40% MeOH
で溶出して糖画分 (2.3 mg) を得た．糖画分について HPLC 分析を行い, L-arabinose，
D-glucose を同定した． 
 
tR (min): L-arabinose (9.8, positive optical rotation)，D-glucose (17.3, positive optical rotation) 
 
(化合物 32) 
Amorphous solid; []D
25 
+15.6 (c 0.10, MeOH); HR-ESI-TOFMS m/z 783.4514 [M + H]
+
 
(calcd. for C41H67O14, 783.4531); IR max (film) cm
-1
: 3385 (OH), 2928 (CH), 1696 (C=O); 
1
H-NMR (500 MHz, C5D5N) and 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): see Tables 2-1―2-3 .  
  
(化合物 32 の酵素加水分解) 
化合物 32 (10.5 mg) を AcOH/AcOK (pH 4.3, 10 mL) に溶解し，naringinase (EC 
232-962-4, Sigma) (70.0 mg) を加え，室温で24時間攪拌した．反応溶液にH2O (6 mL) を
加え，CHCl3 (5 mL x 3) で抽出し，CHCl3 層と H2O 層を得た．CHCl3 層を Si CC 
[CHCl3-MeOH-H2O, 19:1:0, 7:4:1; MeOH (20 mm i.d. × 180 mm)] により精製し，32a 
(caulophyllogenin, 0.7 mg)
 37) を得た．H2O層をSep-Pak C18 cartridgeに付し，40% MeOH
で溶出して糖画分 (0.7 mg) を得た．糖画分について HPLC 分析を行い，L-arabinose，
D-glucose を同定した. 
 
tR (min): L-arabinose (8.7, positive optical rotation)，D-glucose (15.3, positive optical rotation) 
 
(化合物 33)  
Amorphous solid; []D
26
 +2.0 (c 0.86, MeOH); HR-ESI-TOFMS m/z: 783.4579 [M + H]
+
 
(calcd. for C41H67O14, 783.4531); IR max (film) cm
-1
:
 
3428 (OH), 2942 (CH), 1643 (C=O); 
1
H-NMR (500 MHz, C5D5N) and 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): see Tables 2-1―2-3.  
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(化合物 33 の酸加水分解) 
化合物 33 (5.0 mg) を 1 M HCl (dioxane-H2O, 1:1, 2.0 mL) に溶解し，95℃で 2 時間加
熱した．反応溶液に H2O (6 mL) を加え，CHCl3 (5 mL x 3) で抽出し，CHCl3層と H2O
層を得た．CHCl3層は Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 19:1:0, 7:4:1; MeOH (20 mm i.d. × 180 
mm)] により精製し，32a (caulophyllogenin, 3.6 mg) 37) を得た．H2O 層をイオン交換
樹脂 (Amberlite IRA-96SB: Organo) で中和後，Sep-Pak C18 cartridge に付し，40% MeOH
で溶出して糖画分 (2.2 mg) を得た．糖画分について HPLC 分析を行い，L-arabinose，
D-glucose を同定した． 
 
tR (min): L-arabinose (9.9, positive optical rotation)，D-glucose (17.8, positive optical rotation) 
 
(化合物 34)  
Amorphous solid; []D
26 
-46.0 (c 0.10, MeOH); HR-ESI-TOFMS m/z 967.4857 [M+Na]
+
 
(calcd. for C47H76O19Na, 967.4879); IRmax (film) cm
-1
: 3384 (OH), 2924 and 2857 (CH), 
1733 and 1645 (C=O); 
1
H-NMR (500 MHz, C5D5N) and 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): see 
Tables 2-1―2-3.  
 
(化合物 34 の酵素加水分解) 
化合物 34 (5.0 mg) を AcOH/AcOK (pH 4.3, 10 mL) に溶解し，naringinase (20.0 mg) 
を加え，室温で 24 時間攪拌した．反応溶液に H2O (6 mL) を加え，CHCl3 (5 mL x 3) で
抽出し，CHCl3層と H2O 層を得た．CHCl3層を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 19:1:0, 7:4:1; 
MeOH (20 mm i.d. × 180 mm)] により精製し，32a (caulophyllogenin, 4.4 mg) 37) を得た．
H2O層を Sep-Pak C18 cartridgeに付し，40% MeOHで溶出して糖画分 (0.2 mg) を得た．
糖画分について HPLC 分析を行い，L-arabinose，D-glucose を同定した. 
 
tR (min): L-arabinose (8.3, positive optical rotation)，D-glucose (13.9, positive optical rotation) 
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【第 3 章の実験】 
 
(化合物 47) 
Amorphous solid; []D
25
 –64.8 (c 0.05, MeOH); HR-ESI-TOF-MS m/z: 884.5045 [M + H]+ 
(calcd for C45H74NO16: 884.5008); IR max (film) cm
-1
: 3445 (OH), 2932 (CH); 
1
H-NMR (500 
MHz, C5D5N) and 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): see Tables 3-2, 3-3.  
 
(化合物 47 の酸加水分解) 
 化合物 47 (10.0 mg) を 1 M HCl (dioxane-H2O, 1:1, 3.0 mL) に溶解し，95 ℃で 1 時間
加熱した．反応溶液を 1 M NaOH で中和後，H2O (6 mL) を加え，CHCl3 (10 mL × 3) で
抽出し，CHCl3層と H2O 層を得た．CHCl3層 (7.8 mg) を Si CC [CHCl3-MeOH, 30:1 (20 
mm i.d. × 180 mm)] により精製し，47a (tomatidenol, 2.4 mg) 55) を得た．H2O 層 (29.2 
mg) を Sep-Pak C18 cartridge に付し，40% MeOH で溶出して糖画分を得た．糖画分に
ついて HPLC 分析を行い，D-glucose，L-rhamnose を同定した.  
 
tR (min): D-glucose (13.99, positive optical rotation)，L-rhamnose (7.89, negative optical 
rotation) 
 
(化合物 48) 
Amorphous solid; []D
25
 –60.4 (c 0.10, MeOH); HR-ESI-TOF-MS m/z: 887.4977 [M + H]+ 
(calcd for C45H75O17: 887.5004); IR max (film) cm
-1
: 3397 (OH), 2927 (CH); 
1
H-NMR (500 
MHz, C5D5N) and 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): see Tables 3-2, 3-3. 
 
(化合物 48 の酵素加水分解) 
化合物 48 (5.0 mg) を AcOH/AcOK (pH 4.3, 5.0 mL) に溶解し，naringinase (553.5 mg) 
を加え，室温で 432 時間攪拌した．反応溶液に H2O (6 mL) を加え，CHCl3 (5 mL x 3) で
抽出し，CHCl3層と H2O 層を得た．CHCl3層を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 10:1:0, 7:4:1; 
MeOH (20 mm i.d. × 300 mm)] で精製し，48a (smilagenin, 0.3 mg) 59) を得た．H2O 層
を Sep-Pak C18 cartridge に付し，40% MeOH で溶出して糖画分 (2.3 mg) を得た．糖画
分について HPLC 分析を行い，D-glucose，L-rhamnose を同定した. 
 
tR (min): D-glucose (14.22, positive optical rotation)，L-rhamnose (7.98, negative optical 
rotation) 
 
(化合物 49) 
An amorphous solid; []D
25
 –79.7 (c 0.08, MeOH); HR-ESI-TOF-MS m/z: 731.3961 [M + 
Na]
+
 (calcd for C38H60NaO12: 731.3982); IR max (film) cm
-1
: 3365 (OH), 2930 and 2871 
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(CH); 
1
H-NMR (500 MHz, C5D5N) and 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): see Tables 3-2, 3-3. 
 
(化合物 49 の酸加水分解) 
 化合物 49 (8.0 mg) を 0.5 M HCl (dioxane-H2O, 1:1, 2.0 mL) に溶解し，95 ℃で 2 時間
加熱した．反応溶液をイオン交換樹脂 (Amberlite IRA-96SB: Organo) で中和後，Diaion 
HP-20 CC に付し, 40 % MeOH, EtOH-Me2CO (1:1) で順次溶出させた．EtOH-Me2CO 画
分 (5.3 mg) を Si CC [CHCl3-MeOH, 15:1 (20 mm i.d. × 300 mm)] により精製し，49a 
(pennogenin, 1.9 mg)
 59)
 を得た．40 % MeOH 画分 (2.7 mg) を Sep-Pak C18 cartridge に
付し，糖画分を得，HPLC 分析を行い L-rhamnose，D-xylose を同定した. 
 
tR (min): L-rhamnose (7.70, negative optical rotation) 
 
(化合物 50) 
An amorphous solid; []D
25
 –43.7 (c 0.26, MeOH); HR-ESI-TOF-MS m/z: 1089.5491 [M + 
Na]
+
 (calcd for C51H86NaO23: 1089.5458); IR max (film) cm
-1
: 3396 (OH), 2929 (CH); 
1
H-NMR (500 MHz, C5D5N) and 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): see Tables 3-2, 3-3. 
 
(化合物 50 の酸加水分解) 
 化合物 50 (20.0 mg) を 0.5 M HCl (dioxane-H2O, 1:1, 2.0 mL) に溶解し，95 ℃で 2 時
間加熱した．反応溶液をイオン交換樹脂 (Amberlite IRA-96SB: Organo) で中和後, 
Diaion HP-20 CC に付し，40 % MeOH，EtOH-Me2CO (1:1) で順次溶出させた． 
EtOH-Me2CO 画分 (10.4 mg) を Si TLC [CHCl3-MeOH-H2O, 15:1:0, 7:4:1 (20 mm i.d. × 
300 mm)] で精製し，48a (1.9 mg) 59) を得た．40 % MeOH 画分 (5.6 mg) を Sep-Pak C18 
cartridge に付し，糖画分を得た．糖画分の HPLC 分析を行い，D-glucose，L-rhamnose
を同定した. 
 
tR (min): D-glucose (13.91, positive optical rotation)，L-rhamnose (7.98, negative optical 
rotation) 
 
(化合物 50 の酵素加水分解) 
化合物 50 (15.0 mg) を AcOH/AcONa (pH 5.0, 3.0 mL) に溶解し，-D-glucosidase  
(EC 232-589-7，Sigma) (25.0 mg) を加え，室温で 23 時間攪拌した．反応溶液を Si CC 
[CHCl3-MeOH-H2O, 30:10:1, 7:4:1; MeOH (20 mm i.d. × 150 mm)] で精製し，48 (10.4 mg) 
と糖画分 (3.5 mg) を得た．糖画分を Sep-Pak C18 cartridge に付し，40% MeOH で溶出
した画分について HPLC 分析を行い，D-glucose を同定した．  
 
tR (min): D-glucose (13.97, positive optical rotation) 
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(化合物 51) 
Amorphous solid; []D
25
 –31.7 (c 0.29, MeOH); HR-ESI-TOF-MS m/z: 1049.5518 [M + H]+ 
(calcd for C51H85O22: 1049.5533); IR max (film) cm
-1
: 3445 (OH), 2928 (CH); 
1
H-NMR (500 
MHz, C5D5N) and 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): see Tables 3-2, 3-3. 
 
(化合物 51 のアセチル化) 
 化合物 51 (2.0 mg) を pyridine (1.0 mL) に溶解し，Ac2O (1.0 mL) を加え，室温で 24
時間攪拌した．反応溶液を氷冷しながら適量の H2O を加え，過剰の Ac2O を分解した． 
粗生成物を分取 Si TLC [hexane-Me2CO, 1:1 (200 mm × 200 mm)] により精製し，51b 
(tridecaacetate, 1.3 mg) を得た. 
 
(化合物 50 から 51b への変換) 
 化合物 50 (10.0 mg) を pyridine (2.0 mL) に溶解し，Ac2O (2.0 mL) を加え，110℃で
3 時間攪拌した．反応溶液を氷冷しながら適量の H2O を加え，過剰の Ac2O を分解し
た．粗生成物を Si CC [hexane-Me2CO, 3:2; MeOH (20 mm i.d. × 200 mm)]，分取 TLC 
[hexane-Me2CO, 1:1 (200 mm × 200 mm)] により精製し，51b (1.0 mg) を得た. 
 
(化合物 51b) 
Amorphous solid; []D
25
 –12.8 (c 0.05, MeOH); HR-ESI-TOF-MS m/z: 1617.6672 [M + Na]+ 
(calcd for C77H110NaO35: 1617.6725); IR max (film) cm
-1
: 2926 (OH), 1749 (C=O); 
1
H-NMR 
(500 MHz, C5D5N): 3.71 (1H, m, W1/2 = 28.5 Hz, H-3), 3.49 (1H, dd, J = 9.6, 5.7 Hz, H-26a), 
2.21, 2.20, 2.16, 2.12, 2.06 × 2, 2.04 × 2, 2.03 × 2, 2.02, 2.00 × 2 (each 3H, s, Ac × 13), 1.68 
(3H, s, Me-21), 1.47 (3H, d, J = 6.2 Hz, Rha-6), 1.07 (3H, s, Me-18 or Me-19), 0.95 (3H, d, J 
= 6.6 Hz, Me-27), 0.79 (3H, s, Me-18 or Me-19). 
 
(化合物 52) 
Amorphous solid; []D
25
 –57.1 (c 0.25, MeOH); HR-ESI-TOF-MS m/z: 1103.5288 [M + Na]+ 
(calcd for C51H84NaO24: 1103.5250); IR max (film) cm
-1
: 3446 (OH), 2949 (CH); 
1
H-NMR 
(500 MHz, C5D5N) and 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): see Tables 3-2, 3-3. 
 
(化合物 52 の酵素加水分解) 
化合物 52 (5.0 mg) を AcOH/AcOK (pH 4.3, 2.5 mL) に溶解し，naringinase (16.5 mg) 
を加え，室温で 25 時間攪拌した．反応溶液に H2O (6 mL) を加え，CHCl3 (5 mL x 3) で
抽出し，CHCl3層と H2O 層を得た．CHCl3層を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 15:1:0, 7:4:1; 
MeOH (20 mm i.d. × 180 mm)] により精製し，49a (pennogenin, 0.4 mg) 59) を得た．H2O
層を Sep-Pak C18 cartridge に付し，40% MeOH で溶出して糖画分 (2.7 mg) を得た．糖
画分について HPLC 分析を行い，D-glucose，L-rhamnose を同定した. 
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tR (min): D-glucose (14.02, positive optical rotation)，L-rhamnose (7.81, negative optical 
rotation) 
 
(化合物 52 の酵素加水分解) 
化合物 52 (2.0 mg) を AcOH/AcONa (pH 5.0, 5.0 mL) に溶解し，-D-glucosidase (8.0 
mg) を加え，室温で 8 時間攪拌した．反応溶液に H2O (6 mL) を加え，CHCl3 (5 mL x 3) 
で抽出し，CHCl3層と H2O 層を得た．CHCl3層を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 40:10:1, 
20:10:1; MeOH (10 mm i.d. × 150 mm)] により精製し，60 (1.0 mg) 61) を得た．H2O 層を
Sep-Pak C18 cartridge に付し，40% MeOH で溶出して糖画分 (0.5 mg) を得た．糖画分
について HPLC 分析を行い，D-glucose を同定した. 
 
tR (min): D-glucose (14.04, positive optical rotation) 
 
(化合物 53) 
Amorphous solid; []D
25
 –35.7 (c 0.42, MeOH); HR-ESI-TOF-MS m/z: 1057.5205 [M + Na]+ 
(calcd for C50H82NaO22: 1057.5195); IR max (film) cm
-1
: 3445 (OH), 2931 (CH); 
1
H-NMR 
(500 MHz, C5D5N) and 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): see Tables 3-2, 3-3. 
  
(化合物 53 の酵素加水分解) 
化合物 53 (5.0 mg) を AcOH/AcOK (pH 4.3, 2.0 mL) に溶解し，naringinase (100.0 mg) 
を加え，室温で 9 時間攪拌した．反応溶液に H2O (6 mL) を加え，CHCl3 (5 mL x 3) で
抽出し，CHCl3層と H2O 層を得た．CHCl3層を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 15:1:0, 7:4:1; 
MeOH (20 mm i.d. × 250 mm)] により精製し，53a (diosgenin, 0.4 mg) 59) を得た．H2O
層を Sep-Pak C18 cartridge に付し，40% MeOH で溶出して糖画分 (3.0 mg) を得た．糖
画分について HPLC 分析を行い，D-glucose, L-rhamnose, D-xylose を同定した． 
 
tR (min): D-glucose (14.12, positive optical rotation)，L-rhamnose (7.56, negative optical 
rotation)，D-xylose (9.39, positive optical rotation) 
 
(化合物 54) 
Amorphous solid; []D
25
 –62.3 (c 0.25, MeOH); HR-ESI-TOF-MS m/z: 1073.5187 [M + Na]+ 
(calcd for C50H82NaO23: 1073.5145); IR max (film) cm
-1
: 3445 (OH), 2934 (CH); 
1
H-NMR 
(500 MHz, C5D5N) and 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): see Tables 3-2, 3-3. 
 
(化合物 54 の酵素加水分解) 
化合物 54 (5.0 mg) を AcOH/AcOK (pH 4.3, 2.5 mL) に溶解し，naringinase (18.0 mg) 
を加え，室温で 6 時間攪拌した．反応溶液に H2O (6 mL) を加え，CHCl3 (5 mL x 3) で
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抽出し，CHCl3層と H2O 層を得た．CHCl3層を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 15:1:0, 7:4:1; 
MeOH (20 mm i.d. × 250 mm)] により精製し，49a (1.5 mg) 59) を得た．H2O 層を Sep-Pak 
C18 cartridge に付し，40% MeOH で溶出して糖画分 (3.0 mg) を得た．糖画分について
HPLC 分析を行い，D-glucose，L-rhamnose，D-xylose を同定した. 
 
tR (min): D-glucose (13.95, positive optical rotation)，L-rhamnose (7.62, negative optical 
rotation)，D-xylose (9.16, positive optical rotation) 
 
(化合物 55) 
Amorphous solid; []D
25
 –43.4 (c 0.18, MeOH); HR-ESI-TOF-MS m/z: 941.4745 [M + Na]+ 
(calcd for C45H74NaO19: 941.4722); IR max (film) cm
-1
: 3364 (OH), 2932 and 2872 (CH), 
1707 and 1648 (C=O); 
1
H-NMR (500 MHz, C5D5N) and 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): see 
Tables 3-2, 3-3. 
 
(化合物 55 の酵素加水分解) 
化合物 55 (3.0 mg) を AcOH/AcOK (pH 4.3, 1.5 mL) に溶解し，naringinase (20.0 mg) 
を加え，室温で 24 時間攪拌した．反応溶液に H2O (6 mL) を加え，CHCl3 (5 mL x 3) で
抽出し，CHCl3層と H2O 層を得た．CHCl3層を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 15:1:0, 7:4:1; 
MeOH (20 mm i.d. × 250 mm)] により精製し，55a (0.8 mg) 61,62) を得た．H2O 層を
Sep-Pak C18 cartridge に付し，40% MeOH で溶出して糖画分 (5.4 mg) を得た．糖画分
について HPLC 分析を行い，D-glucose を同定した. 
tR (min): D-glucose (14.01, positive optical rotation) 
 
(化合物 56) 
Amorphous solid; []D
25
 –6.3 (c 0.03, MeOH); HR-ESI-TOF-MS m/z: 635.3788 [M + Na]+ 
(calcd for C33H56 Na O10: 635.3771); IR max (film) cm
-1
: 3420 (OH), 2950 and 2869 (CH), 
1698 (C=O); 
1
H-NMR (500 MHz, C5D5N) and 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): see Tables 3-2, 
3-3. 
 
(化合物 56 の酵素加水分解) 
化合物 56 (5.0 mg) を AcOH/AcOK (pH 4.3, 1.5 mL) に溶解し，naringinase (30.0 mg) 
を加え，室温で 48 時間攪拌した．反応溶液に H2O (6 mL) を加え，CHCl3 (5 mL x 3) で
抽出し，CHCl3層と H2O 層を得た．CHCl3層を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 15:1:0, 7:4:1; 
MeOH (20 mm i.d. × 200 mm)] により精製し，56a (tenuifoliol, 2.8 mg) 63) を得た．H2O
層を Sep-Pak C18 cartridge に付し，40% MeOH で溶出して糖画分 (6.7 mg) を得た．糖
画分について HPLC 分析を行い，D-glucose を同定した. 
tR (min): D-glucose (13.89, positive optical rotation) 
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(化合物 65) 
Amorphous solid; []D
25
 –46.9 (c 0.12, MeOH); HR-ESI-TOF-MS (m/z: 1103.5248 [M + Na]+, 
calcd for C51H84NaO24: 1103.5250); IR max (film) cm
－1: 3362 (OH), 2925 (CH); 
1
H-NMR 
(500 MHz, C5D5N) and 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): see Tables 4-1―4-3. 
 
(化合物 65 の酵素加水分解) 
化合物 65 (4.5 mg) を AcOH/AcOK (pH 4.3, 3.0 mL) に溶解し，naringinase (90.0 mg) 
を加え，室温で 49 時間攪拌した．反応溶液に H2O (6 mL) を加え，CHCl3 (5 mL x 3) で
抽出し，CHCl3層とH2O層を得た．CHCl3層をSi CC [CHCl3-MeOH-H2O, 7:4:1; MeOH (20 
mm i.d. × 250 mm)] により精製し，65a (gitogenin, 2.7 mg) 67) を得た．H2O 層を Sep-Pak 
C18 cartridge に付し，40% MeOH で溶出して糖画分を得た．糖画分について HPLC 分
析を行い，D-galactose，D-glucose を同定した. 
tR (min): D-galactose (13.40, positive optical rotation)，D-glucose (15.85, positive optical 
rotation) 
 
(化合物 66) 
Amorphous solid; []D
25
 –39.3 (c 0.73, MeOH); HR-ESI-TOF-MS (m/z: 1119.5201 [M + Na]+, 
calcd for C51H84NaO25: 1119.5199); IR max (film) cm
－1: 3388 (OH), 2927 (CH); 
1
H-NMR 
(500 MHz, C5D5N) and 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): see Tables 4-1―4-3. 
 
(化合物 66 の酵素加水分解) 
化合物 66 (8.5 mg) を AcOH/AcOK (pH 4.3, 3.0 mL) に溶解し，naringinase (120.0 
mg) を加え，室温で 140 時間攪拌した．反応溶液に H2O (6 mL) を加え，CHCl3 (5 mL 
x 3) で抽出し，CHCl3層と H2O 層を得た．CHCl3層を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 7:4:1; 
MeOH (20 mm i.d. × 250 mm)] により精製し，66a (1.6 mg) を得た．H2O 層を Sep-Pak 
C18 cartridge に付し，40% MeOH で溶出して糖画分を得た．糖画分について HPLC 分
析を行い，D-galactose，D-glucose を同定した. 
 
tR (min): D-galactose (13.14, positive optical rotation)，D-glucose (15.88, positive optical 
rotation) 
 
(化合物 66a) 
Amorphous solid; []D
25
 –11.6 (c 0.13, MeOH); HR-ESI-TOF-MS (m/z: 431.3183 [M + H]+－
H2O, calcd for C27H43O4: 431.3161); IR max (film) cm
－1: 3330 (OH), 2932 (CH); 
1
H-NMR 
(500 MHz, C5D5N):  1.12 (3H, d, J = 7.9 Hz, Me-21), 0.98 (3H, s, Me-18), 0.74 (3H, s, 
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Me-19), 0.73 (3H, d, J = 6.3 Hz, Me-27): 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N):  108.9 (C-22), 87.1 
(C-14), 79.2 (C-16), 73.0 (C-3), 70.5 (C-2), 67.0 (C-26), 61.9 (C-17), 49.2 (C-9), 44.9 (C-1), 
44.7 (C-13), 44.3 (C-5), 43.3 (C-20), 39.5 (C-15), 38.8 (C-8), 35.6 (C-10), 33.5 (C-4), 31.9 
(C-12), 31.4 (C-23), 30.4 (C-25), 29.3 (C-24), 28.8 (C-6), 28.2 (C-7), 22.5 (C-11), 20.1 (C-18), 
17.1 (C-27), 14.2 (C-21), 13.9 (C-19). 
 
(化合物 67) 
Amorphous solid; []D
25
 –29.8 (c 0.11, MeOH); HR-ESI-TOF-MS (m/z: 1089.5093 [M + Na]+, 
calcd for C50H82NaO24: 1089.5094); IR max (film) cm
－1: 3366 (OH), 2926 (CH); 
1
H-NMR 
(500 MHz, C5D5N) and 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): see Tables 4-1―4-3. 
 
(化合物 67 の酵素加水分解) 
化合物 67 (10.5 mg) をAcOH/AcOK (pH 4.3, 3.0 mL) に溶解し，naringinase (120.0 mg) 
を加え，室温で 140 時間攪拌した．反応溶液に H2O (6 mL) を加え，CHCl3 (5 mL x 3) で
抽出し，CHCl3層とH2O層を得た．CHCl3層をSi CC [CHCl3-MeOH-H2O, 7:4:1; MeOH (20 
mm i.d. × 250 mm)] により精製し，66a (4.8 mg) を得た．H2O 層を Sep-Pak C18 cartridge
に付し，40% MeOH で溶出して糖画分を得た．糖画分について HPLC 分析を行い，
D-galactose，D-glucose，D-xylose を同定した. 
 
tR (min): D-xylose (9.42, positive optical rotation)，D-galactose (13.24, positive optical 
rotation)，D-glucose (15.25, positive optical rotation) 
 
(化合物 68) 
Amorphous solid; []D
25
 –39.7 (c 0.29, MeOH); HR-ESI-TOF-MS (m/z: 1105.5055 [M + Na]+, 
calcd for C50H82NaO25: 1105.5043); IR max (film) cm
－1: 3365 (OH), 2925 (CH); 
1
H-NMR 
(500 MHz, C5D5N) and 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): see Tables 4-1―4-3. 
 
(化合物 68 の酸加水分解) 
化合物 68 (5.0 mg) を 1 M HCl (dioxane-H2O, 1:1, 2.0 mL) に溶解し，95℃ で 1 時間
加熱した．反応溶液をイオン交換樹脂 (Amberlite IRA-96SB: Organo) で中和後，Diaion 
HP-20 CC に付し，40 % MeOH，EtOH-Me2CO (1:1) で順次溶出させた．EtOH-Me2CO
画分 (3.0 mg) を Si CC [CHCl3-MeOH, 10:1; MeOH (20 mm i.d.×170 mm)] により精製
し，68a (1.0 mg) を得た．40 % MeOH 画分 (1.3 mg) を Sep-Pak C18 cartridge に付し，
糖画分を得た．糖画分について HPLC 分析を行い，D-galactose，D-glucose，D-xylose
を同定した. 
tR (min): D-xylose (9.45, positive optical rotation)，D-galactose (13.91, positive optical 
rotation)，D-glucose (15.26, positive optical rotation) 
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(化合物 68a) 
Amorphous solid; []D
25
 +1.2 (c 0.39, MeOH); HR-ESI-TOF-MS (m/z: 447.3125 [M + H]
+－
H2O, calcd for C27H43O5: 447.3110); IR max (film) cm
－1: 3349 (OH), 2925 (CH); 
1
H-NMR 
(500 MHz, C5D5N): 3.58 (1H, dd, J = 11.2, 7.5 Hz, H-27a), 3.54 (1H, dd, J = 11.2, 3.6 Hz, 
H-27b), 0.98 (3H, s, Me-18), 0.97 (3H, d, J = 7.0 Hz, Me-21), 0.74 (3H, s, Me-19); 
13
C-NMR 
(125 MHz, C5D5N): 109.6 (C-22), 87.1 (C-14), 79.3 (C-16), 73.0 (C-3), 70.7 (C-2), 65.1 
(C-27), 63.4 (C-26), 61.9 (C-17), 49.2 (C-9), 46.1 (C-1), 45.1 (C-13), 44.3 (C-5), 43.4 (C-20), 
39.5 (C-15), 38.8 (C-25), 38.3 (C-8), 37.9 (C-10), 33.5 (C-4), 32.2 (C-12), 30.9 (C-23), 28.2 
(C-6), 27.5 (C-7), 23.2 (C-24), 22.5 (C-11), 20.1 (C-18), 14.1 (C-21), 13.9 (C-19). 
 
(化合物 69) 
Amorphous solid; []D
25
 –23.8 (c 0.08, MeOH); HR-ESI-TOF-MS (m/z: 1187.5461 [M + Na]+, 
calcd for C55H88NaO26: 1187.5462); IR max (film) cm
－1: 3433 (OH), 2925 (CH), 1643 (C=O). 
1
H-NMR (500 MHz, C5D5N) and 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): see Tables 4-1―4-3. 
 
(化合物 69 の酵素加水分解) 
化合物 69 (5.0 mg) を AcOH/AcOK (pH 4.3, 3.0 mL) に溶解し，naringinase (90.0 mg) 
を加え，室温で 49 時間攪拌した．反応溶液に H2O (6 mL) を加え，CHCl3 (5 mL x 3) で
抽出し，CHCl3層とH2O層を得た．CHCl3層をSi CC [CHCl3-MeOH-H2O, 7:4:1; MeOH (20 
mm i.d. × 200 mm)] により精製し，69a (3.1 mg) 68) を得た．H2O 層を Sep-Pak C18 
cartridge に付し，40% MeOH で溶出して糖画分を得た．糖画分について HPLC 分析を
行い，L-arabinose，D-galactose，D-glucose，L-rhamnose，D-xylose を同定した. 
 
tR (min): L-rhamnose (7.35, negative optical rotation)，L-arabinose (9.30, positive optical 
rotation)，D-xylose (9.88, positive optical rotation)，D-galactose (13.37, positive 
optical rotation)，D-glucose (15.43, positive optical rotation) 
 
(化合物 70) 
Amorphous solid; []D
25
 –29.3 (c 0.35, MeOH); HR-ESI-TOF-MS (m/z: 1283.5886 [M + Na]+, 
calcd for C57H96NaO30: 1283.5884); IR max (film) cm
－1: 3394 (OH), 2923 (CH); 
1
H-NMR 
(500 MHz, C5D5N) and 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): see Tables 4-1―4-3. 
 
(化合物 70 の酵素加水分解) 
化合物 70 (3.0 mg) を AcOH/AcONa (pH, 5.0，3.0 mL) に溶解し，-D-glucosidase (10.0 
mg) を加え，室温で 27 時間攪拌した．反応溶液に H2O (6 mL) を加え，CHCl3 (5 mL x 
3) で抽出し，CHCl3層と H2O 層を得た．CHCl3層を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 7:4:1; 
MeOH (20 mm i.d. × 250 mm)] により精製し，65 (2.0 mg) を得た．H2O層を Sep-Pak C18 
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cartridgeに付し，40% MeOHで溶出して糖画分 (0.9 mg) を得た．糖画分についてHPLC
分析を行い D-glucose を同定した. 
 
tR (min): D-glucose (15.36, positive optical rotation) 
 
(化合物 70 の酵素加水分解) 
化合物 70 (4.0 mg) を AcOH/AcOK (pH 4.3, 3.0 mL) に溶解し，naringinase (90.0 mg) 
を加え，室温で 75 時間攪拌した．反応溶液に H2O (6 mL) を加え，CHCl3 (5 mL x 3) で
抽出し，CHCl3層とH2O層を得た．CHCl3層をSi CC [CHCl3-MeOH-H2O, 7:4:1; MeOH (20 
mm i.d. × 200 mm)] により精製し，65a (4.2 mg) 67) を得た．H2O 層を Sep-Pak C18 
cartridge に付し，40% MeOH で溶出して糖画分を得た．糖画分について HPLC 分析を
行い，D-galactose，D-glucose を同定した. 
 
tR (min): D-galactose (13.49, positive optical rotation)，D-glucose (16.05, positive optical 
rotation) 
 
(化合物 71) 
Amorphous solid; []D
25
 –26.3 (c 0.40, MeOH); HR-ESI-TOF-MS (m/z: 1269.5787 [M + Na]+, 
calcd for C56H94NaO30: 1269.5728); IR max (film) cm
－1: 3398 (OH), 2925 (CH); 
1
H-NMR 
(500 MHz, C5D5N) and 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): see Tables 4-1―4-3. 
 
(化合物 71 の酵素加水分解) 
化合物 71 (3.0 mg) を AcOH/AcONa (pH, 5.0, 3.0 mL) に溶解し，-D-glucosidase (10.0 
mg) を加え，室温で 27 時間攪拌した．反応溶液に H2O (6 mL) を加え，CHCl3 (5 mL x 
3) で抽出し，CHCl3層と H2O 層を得た．CHCl3層を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 7:4:1; 
MeOH (20 mm i.d. × 250 mm)] により精製し，67 (2.2 mg) を得た．H2O層を Sep-Pak C18 
cartridgeに付し，40% MeOHで溶出して糖画分 (2.9 mg) を得た．糖画分についてHPLC
分析を行い，D-glucose を同定した. 
 
tR (min): D-glucose (15.35, positive optical rotation) 
 
(化合物 71 の酸加水分解) 
化合物 71 (5.0 mg) を 1 M HCl (dioxane-H2O, 1:1, 2.0 mL) に溶解し，95℃で 2 時間加
熱した．反応溶液をイオン交換樹脂 (Amberlite IRA-96SB: Organo) で中和後，Diaion 
HP-20 CC に付し，40 % MeOH，EtOH-Me2CO (1:1) で順次溶出させた．EtOH-Me2CO
画分を Si CC [CHCl3-MeOH, 10:1; MeOH (20 mm i.d. × 180 mm)] により精製し，66a 
(1.1 mg) を得た．40 % MeOH 画分 (0.7 mg) の HPLC 分析を行い，D-galactose，D-glucose，
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D-xylose を同定した. 
 
tR (min): D-xylose (9.87, positive optical rotation)，D-galactose (13.55, positive optical 
rotation)，D-glucose (15.99, positive optical rotation) 
 
(化合物 72) 
Amorphous solid; []D
25
 –22.7 (c 0.66, MeOH); HR-ESI-TOF-MS (m/z: 1235.5616 [M + Na]+, 
calcd for C56H92NaO28: 1235.5673); IR max (film) cm
－1: 3374 (OH), 2925 (CH); 
1
H-NMR 
(500 MHz, C5D5N) and 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): see Tables 4-1―4-3. 
 
(化合物 72 の酵素加水分解) 
化合物 72 (3.0 mg) を AcOH/AcONa (pH, 5.0, 3.0 mL) に溶解し，-D-glucosidase (10.0 
mg) を加え，室温で 25 時間攪拌した．反応溶液を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 7:4:1; 
MeOH (20 mm i.d. × 250 mm)] で精製し，75 (2.2 mg) と糖画分 (4.8 mg) を得た．糖
画分の HPLC 分析を行い，D-glucose を同定した. 
 
tR (min): D-glucose (15.34, positive optical rotation) 
 
(化合物 72 の酵素加水分解) 
化合物 72 (6.5 mg) を AcOH/AcOK (pH 4.3, 3.0 mL) に溶解し，naringinase (90.0 mg) 
を加え，室温で 75 時間攪拌した．反応溶液に H2O (6 mL) を加え，CHCl3 (5 mL x 3) で
抽出し，CHCl3層とH2O層を得た．CHCl3層をSi CC [CHCl3-MeOH-H2O, 7:4:1; MeOH (20 
mm i.d. × 250 mm)] により精製し，65a (3.0 mg) を得た．H2O 層を Sep-Pak C18 cartridge
に付し，40% MeOH で溶出して糖画分を得た．糖画分について HPLC 分析を行い，
D-galactose，D-glucose，D-xylose を同定した. 
 
tR (min): D-xylose (9.84, positive optical rotation)，D-galactose (13.13, positive optical 
rotation)，D-glucose (15.69, positive optical rotation) 
 
(化合物 73) 
Amorphous solid; []D
25
 –26.7 (c 1.28, MeOH); HR-ESI-TOF-MS (m/z: 1335.6180 [M ＋ 
Na]＋, calcd for C61H100NaO30: 1335.6197); IR max (film) cm
－1: 3372 (OH), 2926 (CH); 
1
H-NMR (500 MHz, C5D5N) and 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): see Tables 4-1―4-3. 
 
(化合物 73 の酵素加水分解) 
化合物 73 (3.0 mg) を AcOH/AcONa (pH, 5.0, 3.0 mL) に溶解し，-D-glucosidase (10.0 
mg) を加え，室温で 20 時間攪拌した．反応溶液に H2O (6 mL) を加え，CHCl3 (5 mL x 
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3) で抽出し，CHCl3層と H2O 層を得た．CHCl3層を Si CC [CHCl3-MeOH-H2O, 7:4:1; 
MeOH (20 mm i.d. × 250 mm)] により精製し，74 (2.9 mg) を得た．H2O層を Sep-Pak C18 
cartridgeに付し，40% MeOHで溶出して糖画分 (2.4 mg) を得た．糖画分についてHPLC
分析を行い D-glucose を同定した. 
 
tR (min): D-glucose (15.89, positive optical rotation) 
 
(化合物 73 の酸加水分解) 
化合物 73 (10.0 mg) を 1 M HCl (dioxane-H2O, 1:1, 2.0 mL) に溶解し，95℃ で 2 時間
加熱した．反応溶液をイオン交換樹脂 (Amberlite IRA-96SB: Organo) で中和後，Diaion 
HP-20 CC に付し，40 % MeOH, EtOH-Me2CO (1:1) で順次溶出させた．EtOH-Me2CO 画
分 (4.3 mg) を Si CC [CHCl3-MeOH, 10:1; MeOH (20 mm i.d. × 180 mm)] により精製
し，73a (1.0 mg) を得た．40 % MeOH 画分 (0.9 mg) を Sep-Pak C18 cartridge に付し，
糖画分を得た．糖画分について HPLC 分析を行い，L-arabinose，D-galactose，D-glucose，
L-rhamnose，D-xylose を同定した. 
 
tR (min): L-rhamnose (7.84, negative optical rotation)，L-arabinose (9.21, positive optical 
rotation)，D-xylose (9.90, positive optical rotation)，D-galactose (13.87, positive 
optical rotation)，D-glucose (15.24, positive optical rotation) 
 
(化合物 79) 
Amorphous solid; [α]D
25
 –4.2 (c 0.27, CHCl3); HR-ESI-TOF-MS (m/z: 331.1180 [M + Na]
+
, 
calcd for C18H18NaO6: 331.1182); IR νmax (film) cm
-1
: 3446 (OH), 2923 and 2852 (CH), 1636 
(C=O), 1507 and 1456 (aromatic rings); UV νmax (MeOH) nm (log ε ): 341 (6.65), 297 (6.59), 
257 (6.53); CD νmax (MeOH) nm (Δε): 295 (-15.7); 
1
H-NMR (500 MHz, CD3OD) and 
13
C-NMR (125 MHz, CD3OD): see Table 4-4. 
 
(化合物 80) 
Amorphous solid; [α]D
25
 +7.0 (c 0.30, CHCl3); HR-ESI-TOF-MS (m/z: 351.0846 [M + Na]
+
, 
calcd for C18H16NaO6: 351.0845); IR νmax (film) cm
-1
: 3391 (OH), 2925 (CH), 1636 (C=O), 
1540 and 1456 (aromatic rings); UV νmax (MeOH) nm (log ε ): 296 (7.36), 227 (7.25); CD νmax 
(MeOH) nm (Δε): 301 (17.6); 1H-NMR (500 MHz, CD3OD) and 
13
C-NMR (125 MHz, 
CD3OD): see Table 4-5. 
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【第 5 章の実験】 
 
（化合物 3 と 5-7 の接触還元） 
化合物 3 (5.2 mg) を EtOH (1.5 mL) に溶解後，10% Pd-C (20.0 mg) を加え，H2気流
下，室温で 22 時間撹拌した．反応溶液をろ過し，10% Pd-C を取り除いた後，粗生成
物を分取 Si TLC [CHCl3-MeOH, 10:1 (200mm × 200 mm)]により精製して，3b (3.6 mg) 
を得た．同様の方法により，5 (3.1 mg)，6 (6.5 mg)，7 (4.5 mg) を用いて，5b 
(dihydro--santalol，1.2 mg),17) 6b (3.6 mg)，7b (3.5 mg) をそれぞれ得た． 
 
(化合物 3b) 
11,13-Dihydroxy--santalol: colorless oil; []D
25
 –12.1 (c 0.18, CHCl3); HR-ESI-TOFMS m/z: 
277.1785 [M + Na]
+
 (calcd for C15H26NaO3, 277.1780); IR max (film) cm
-1
: 3192 (OH), 2946 
and 2869 (CH);
1
H-NMR and 
13
C-NMR, see Table 5-8.  
 
(化合物 6b) 
Dihydro--santaldiol: colorless oil; []D
26
 –7.6 (c 0.18, CHCl3); HR-ESI-TOFMS m/z: 
239.2022 [M + H]
+
 (calcd for C15H27O2, 239.2011); IR max (film) cm
-1
: 3347 (OH), 2926 and 
2869 (CH); 
1
H-NMR and 
13
C-NMR, see Table 5-8.  
 
(化合物 7b) 
Dihydro-11-hydroxy--santalol: colorless oil; []D
25
 –1.9 (c 0.18, CHCl3); HR-ESI-TOFMS 
m/z: 261.1847 [M + Na]
+
 (calcd for C15H26NaO2, 261.1831); IR max (film) cm
-1
: 3389 (OH), 
2940 and 2870 (CH); 
1
H-NMR and 
13
C-NMR, see Table 5-8.  
 
(化合物 5-7 の酸化) 
化合物 5を無水 CH2Cl2 (0.5 mL) に溶解後，氷冷下 DMP (20 mg) を加え，Ar気流下，
室温で 2 時間激しく撹拌した．反応溶液を EtOAc (2.0 mL) で希釈し，飽和 NaHCO3
－飽和 Na2S2O4 (1:1; 2.0 mL) を加え，さらに室温で 1 時間撹拌した．反応溶液を EtOAc 
(2.0 mL × 3) で抽出し，EtOAc 抽出物を分取 ODS TLC [MeCN-H2O, 3:1 (200 mm × 200 
mm)] により精製し，5a ((Z)--santalal, 3.5 mg)17) を得た．同様の方法により，6 (8.9 
mg) と 7 (6.0 mg) を用いて 6a (3.5 mg) と 7a (2.3 mg) をそれぞれ得た．  
  
(化合物 6a) 
12-Hydroxy--santalal: colorless oil; []D
25
 +1.4 (c 0.17, CHCl3); HR-ESI-TOFMS m/z: 
257.1513 [M + Na]
+
 (calcd for C15H22NaO2, 257.1517); IR max (film) cm
-1
: 3398 (OH), 2942 
and 2871 (CH), 1682 (C=O), 1643 (C=C); 
1
H-NMR and 
13
C-NMR, see Table 5-8.  
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(化合物 7a) 
9(E)-11-Hydroxy--santalal (7a): colorless oil; []D
25
 –8.1 (c 0.31, CHCl3); HR-ESI-TOFMS 
m/z: 257.1520 [M + Na]
+
 (calcd for C15H22NaO2, 257.1517); IR max (film) cm
-1
: 3494 (OH), 
2962 and 2927 (CH), 1736 (C=O), 1676 (C=C); 
1
H-NMR and 
13
C-NMR, see Table 5-8.  
 
 
(化合物 20 と 21 の還元) 
化合物 20 (5.0 mg) を MeOH (0.5 mL) に溶解し，NaBH4 (1.0 mg) と CeCl3･7H2O (5.0 
mg) を加え，Ar 気流下，室温で 6 時間撹拌した．反応溶液を 0.1 M HCl (1.0 mL) で中
和し，EtOAc (3.0 mL × 3) で抽出した．EtOAc抽出物を ODS CC [MeCN-H2O, 1:1 (15 mm 
i.d. × 150 mm)] により精製し，20a (4.8 mg) を得た．同様の方法により，21 (5.0 mg) を
用いて 21a (nitidanin; 0.6 mg) 79) を得た． 
(化合物 20a)  
Pale yellow solid; []D
25 –2.0 (c 0.2, MeOH); HR-ESI-TOF-MS m/z 413.1205 [M + Na]
+
 
(calcd for C20H22NaO8, 413.1212); IR max (film) cm
-1
: 3430 (OH), 1641 (C=O); UV max 
(MeOH) nm (log ): 227 (3.84), 272 (3.44); CD max (MeOH) nm (): 226 (+5.17), 230 
(-8.41), 279 (-3.12); 
1
H-NMR (500 MHz, C5D5N): 7.38 (1H, d, J = 1.9 Hz, H-6), 7.04 (1H, d, 
J = 1.6 Hz, H-6’), 7.01 (1H, d, J = 1.9 Hz, H-2), 6.88 (1H, d, J = 1.6 Hz, H-2’), 6.88 (1H, d, J 
= 15.7 Hz, H-7’), 6.63 (1H, dt, J = 15.7, 5.2 Hz, H-8’), 5.45 (1H, d, J = 7.8 Hz, H-7), 4.58(1H, 
dd, J = 5.2, 1.3 Hz, H-9’), 4.36 (1H, ddd, J = 7.8, 3.5, 3.0 Hz, H-8), 4.24 (1H, dd, J = 12.6, 3.0 
Hz, H-9a), 3.96 (1H, dd, J = 12.6, 3.5 Hz, H-9b), 3.83 (3H, s, 3’-OMe), 3.77 (3H, s, 3-OMe); 
13
C-NMR (125 MHz, C5D5N): 150.0 (C-3’), 149.4 (C-3), 148.0 (C-5), 145.4 (C-5’), 136.6 
(C-4), 134.0 (C-4’), 130.3 (C-8’), 129.9 (C-7’), 129.6 (C-1’), 128.1 (C-1), 110.1 (C-6), 108.6 
(C-6’), 103.6 (C-2), 103.2 (C-2’), 80.0 (C-8), 77.3 (C-7), 62.9 (C-9’), 61.4 (C-9), 56.2 
(3-OMe), 55.9 (3’-OMe). 
Table 5-8.   
1
H-NMR (500 MHz) and 
13
C-NMR (125 MHz) data for 3b, 6a, 6b,7a, and 7b in CDCl3 at 300K.
1
H J (Hz)
13
C
1
H J (Hz)
13
C
1
H J (Hz)
13
C
1
H J (Hz)
13
C
1
H J (Hz)
13
C
1 ― 27.3 ― 27.3 ― 27.3 ― 27.4 ― 27.4
2 0.83 m 19.5 0.88 m 19.4 0.83 m 19.5 0.87 m 19.5 0.83 m 19.5
3 1.53 d 10.4 31.0 1.56 d 10.9 31.0 1.59 d 10.6 31.0 1.63 td 5.1, 1.3 31.0 1.6 d 10.5 31.0
3 1.02 d 10.4 1.11 d 10.9 1.05 d 10.6 1.10 d 10.8 1.05 d 10.5
4 1.55 br s 38.2 1.60 br s 38.2 1.54 br s 38.2 1.55 br s 38.4 1.57 br s 38.2
5 1.59 d 10.3 31.5 1.64 d 10.8 31.5 1.53 d 10.4 31.4 1.60 br d 9.5 31.3 1.55 dd 10.0, 1.7 31.5
5 1.05 d 10.3 1.09 d 10.8 1.02 d 10.4 1.07 br d 9.5 1.03 d 10.5
6 0.83 m 19.5 0.83 m 19.6 0.83 m 19.5 0.87 m 19.6 0.83 m 19.5
7 ― 45.9 ― 46.1 ― 45.7 ― 46.2 ― 45.9
8a 1.17 dd 12.2, 4.4 35.1 1.41 ddd 13.6, 11.1, 6.4 33.5 1.17 dd 10.2, 4.6 34.5 2.01 dd 12.9, 7.9 37.5 1.21 br d 10.8 35.0
  b 1.09 dd 12.2, 4.9 1.31 ddd 13.6, 11.3, 6.0 1.10 dd 10.2, 5.4 1.91 dd 12.9, 7.8 1.12 ddd 12.6, 4.8, 2.8
9 1.25 m 18.0 2.36 m 24.5 1.29 m 22.1 6.79 ddd 15.6, 7.9, 7.8 131.6 1.30 m 18.7
1.28 m 1.26 m 1.28 m
10 1.39 dd 8.0, 8.0 35.8 6.63 dd 7.7, 7.7 157.7 1.20 m 28.7 6.07 dd 15.6, 1.1 129.7 1.44 ddd 10.8, 6.0, 3.0 39.8
11 ― 73.7 ― 141.0 1.79 m 41.9 ― ― 73.0
12 3.67 d 11.1 67.6 4.37 br s 55.8 3.84 dd 10.3, 1.9 66.7 9.39 s 200.1 3.47 d 10.8 69.9
3.58 d 11.1 3.82 dd 10.3, 1.9 3.41 d 10.8
13 3.67 d 11.1 67.6 9.42 s 195.9 3.67 br d 7.7 66.8 1.41 s 22.6 1.18 s 23.3
3.58 d 11.1 3.65 br d 7.7
14 0.99 s 10.6 1.01 s 10.5 0.99 s 10.7 1.01 s 10.7 1.00 s 10.7
15 0.80 s 17.6 0.88 s 17.5 0.80 s 17.6 0.80 s 17.4 0.82 s 17.6
Position
3b 6a 6b 7a 7b
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[細胞毒性試験] 
 
(細胞) 
HL-60 細胞 : ヒューマンサイエンス研究資源バンクより購入した HL-60 細胞 
(JCRB0085) を，3―4 日おきに継代培養し，対数増殖期にあるものを用
いた． 
A549 細胞 : ヒューマンサイエンス研究資源バンクより購入した A549 細胞 
(JCRB0076) を，3―4 日おきに継代培養し，対数増殖期にあるものを用
いた． 
HSC-2 細胞:  理化学研究所バイオリソースセンターより入手した HSC-2 細胞を，3―
4 日おきに継代培養し，対数増殖期にあるものを用いた． 
HSC-4 細胞:  理化学研究所バイオリソースセンターより入手した HSC-4 細胞を，3―
4 日おきに継代培養し，対数増殖期にあるものを用いた． 
TIG-3 細胞 : ヒューマンサイエンス研究資源バンクより購入した TIG-3 細胞 
(JCRB0506) を，3―4 日おきに継代培養し，対数増殖期にあるものを用
いた． 
 
(培地) 
RPMI1640 培地: RPMI1640 培地に FBS (10 %, v/v), penicillin G (100000 units/L), 
streptomycin sulfate (100 mg/L) を加えたものを用いた.   
MEM 培地: MEM 培地に FBS (10 %, v/v), penicillin G (100000 units/L), streptomycin 
sulfate (100 mg/L) を加えたものを用いた.   
DMEM 培地: DMEM 培地に FBS (10 %, v/v), penicillin G (100000 units/L), streptomycin 
sulfate (100 mg/L) を加えたものを用いた.   
血清: FBS を 37℃に加温し，補体の非働化を行った後に用いた． 
 
(HL-60 細胞毒性試験) 
継代培養中の HL-60 細胞を 4 × 104 cells/mL になるように 10 % FBS 含有 RPMI1640
培地に懸濁させ，懸濁液を 96 well マイクロプレートの各 well に 196 Lずつ分注し， 
37℃，5 % CO2の条件で 24 時間前培養した．その後，サンプルの EtOH-H2O (1:1) 溶
液 (最終濃度 0.2―40 M)，コントロールとして EtOH-H2O (1:1) 溶液を各 well に 4 L 
ずつ添加し，同条件で 72 時間培養した．これらの操作はクリーンベンチ内で無菌的に
行った．培養終了後，MTT 試薬 10 L を各 well に添加し，さらに 4 時間培養後，生
成した MTT ホルマザンを DMSO に溶解させ，550 nm における吸光度をマイクロプレ
ートリーダー: Sunrise Rainbow RC (TECAN) を用いて測定した．各濃度における細胞
増殖率 (%) は以下の式により算出した. 
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増殖率 (%) = (薬物添加の吸光度 / コントロールの吸光度) × 100 
 
なお，40 M のサンプル濃度で細胞増殖率が 50 % 以下の増殖率を示した化合物に
ついては，順次濃度を下げ，各濃度における細胞増殖率を測定し，用量-増殖率曲線か
ら 50 % 細胞増殖抑制濃度 (IC50) を算出した．   
 
(A549 細胞，HSC-2 細胞，HSC-4 細胞，TIG-3 細胞毒性試験)  
継代培養中の細胞（A549 細胞，HSC-2 細胞，HSC-4 細胞，TIG-3 細胞）を 1 × 104 
cells/mL になるように 10 % FBS 含有の各培地（A549 細胞，TIG-3 細胞：MEM 培地；
HSC-2 細胞，HSC-4 細胞：DMEM 培地）に懸濁させ，懸濁液を 96 well マイクロプレ
ートの各 well に 100 L ずつ分注した．これを 37℃，5 % CO2の条件で 24 時間前培養
した．前培養後，培地を抜き取り，新たに 10 % FBS 含有の各培地を 196 Lずつ分注
した．その後，サンプルの EtOH-H2O (1:1) 溶液 (最終濃度 0.1―40 M)，コントロー
ルとして EtOH-H2O (1:1) 溶液を各 well に 4 Lずつ添加し，同条件で 72 時間培養し
た．これらの操作はクリーンベンチ内で無菌的に行った．培養終了後，MTT 試薬 10 L
を各wellに添加し，さらに 4時間培養した．その後，生成したMTTホルマザンをDMSO
に溶解させ，550 nm における吸光度をマイクロプレートリーダー: Sunrise Rainbow RC 
(TECAN) を用いて測定した．各濃度における細胞増殖率 (%) は以下の式により算出
した. 
 
増殖率 (%) = (薬物添加の吸光度/コントロールの吸光度) × 100 
 
なお，40 M のサンプル濃度で細胞増殖率が 50 % 以下の増殖率を示した化合物に
ついては，順次濃度を下げ，各濃度における細胞増殖率を測定し，用量-増殖率曲線か
ら 50 % 細胞増殖抑制濃度 (IC50) を算出した．  
 
（DAPI染色） 
薬物処理した細胞を，1 % glutaraldehyde 溶液により室温で 30 分間固定した後，DAPI
（0.5 μg/mL，70% EtOH 溶液）により染色し，CKX41 蛍光顕微鏡（オリンパス）を用
いて観察した． 
 
（アガロースゲル電気泳動法による DNA 断片化の分析） 
細胞からの DNA 抽出は，Wizard Genomic DNA Purification Kit (Promega) を用いて行
った．薬物処理した細胞を PBSで洗浄後，Nuclei Lysis Solution (600L) 中に懸濁させ，
RNaseA-Solution (4mg/mL, 3L) を加え，37℃で 15 分間インキュベートした．これに
Protein Precipitaion Solution (200L) を加え，氷上に 5 分間静置した後，10000 × g で 5
分間遠心分離を行った．得られた上清に 2-propanol (600L) を加え，撹拌後さらに
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10000 × g で 5 分間遠心分離を行った．沈殿した DNA ペレットを 70% EtOH で洗浄し
た後，DNA Rehydration Solution (25L) 中に懸濁させ，65℃で 1 時間加温し，DNA 溶
液とした． 
 アガロース 1600 を 0.5 μg/mL の ethidium bromide を含む TAE 緩衝液 (40 mM 
tris(hydroxymethyl)aminoethane, 40mM acetate, 1mM EDTA) に懸濁し，加温溶解して 2 %
アガロースゲルを調製した．サブマリン型電気泳動槽は Mupid ミニゲル泳動槽（コス
モバイオ）を用いた．DNA 溶液 (10-15 L) をアガロースゲルに付し，0.5 μg/mL の
ethidium bromide を含む TAE 緩衝液を用いて 50V，約 1 時間泳動した．DNA サイズマ
ーカーは pHY Marker（タカラ）を使用した．UV ランプ上でバンドを確認し，Printgraph
（アトー）で電気泳動像を撮影した． 
 
(Caspase-3 活性測定) 
Caspase-3 の活性の測定は，APOCYTO Caspase-3 Colorimetric Assay Kit (MBL) を使
用した．薬物処理した細胞を Cell Lysis buffer (60 μL) 中に懸濁させ，10 分間氷冷した．
これを 10000 × g で 5 分間遠心分離し，得られた上清をタンパク質抽出試料とした．
タンパク質試料中のタンパク質濃度を Braford の方法に準じて測定し，Cell Lysis buffer
で 2000-4000 μg/mL の濃度に希釈した．96well マイクロプレートの各 well に，
dithiothreitol (DTT, 10 mM) を含む 2 × Reaction buffer (50L)，タンパク質試料 (50 L)， 
caspase-3 基質 (DEVD-pNA (p-nitroanilide)) を加え，37℃で 2 時間インキュベートした
後，各 well の pNA に基づく吸光度 (405 nm) を測定した．  
 
(細胞周期解析) 
薬物処理した細胞を 1% paraformaldehyde (Wako) 中に懸濁させ，氷上で 10 分間固定
した．これを 1000 rpm で 5 分間遠心分離し，PBS で洗浄後，70% EtOH 中，－20℃で
24 時間固定した．次いで 1000 rpm で 5 分間遠心分離を行い，0.25% TritonX-100 (Sigma) 
中に懸濁させ，5 分間氷冷した．これを 1000 rpm で 5 分間遠心分離を行い，propidium 
iodide (PI, Molecular Probes) 染色液 (PI, 5 μg/mL; ribonuclease A (RNase, Wako) 1 
mg/mL) を加え，室温で 20 分間染色した．PI染色した細胞の細胞周期をフローサイト
メーターBD FACSCantoTMⅡ（日本ベクトンディッキンソン）を用いて解析した． 
 
(PPAR- リガンドとの併用効果の測定) 
セスキテルペン類およびリグナン類で処理する直前の HL-60 細胞培養液に，マグノ
ロール (Wako) の EtOH-H2O (1:1) 溶液を，終濃度が 1.0 μg/mL となるように各 well
に添加した．その後 37℃，5 % CO2の条件で 24 時間培養し，MTT 法により細胞増殖
率 (%) を求めた． 
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